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AVANT-PROPOS 


Il  y a deux  ans^,  notre  savant  confrère,  le 
professeur  Lemière,  de  la  faculté  de  médecine 
de  Lille,  s’exprimait  ainsi  au  sujet  de  ce  qui 
constituait  alors  « nos  expériences  »et  qui  est 
devenu  « notre  méthode  ». 

Phagocytes  et  Mycodermes. 

La  doctrine  de  la  phagocytose  est  aujourd’hui 
bien  connue,  et  si  la  phagocytose  ne  semble  pas, 
comme  ses  auteurs  l’avaient  pensé,  constituer  le 
mode  unique  de  défense  de  l’organisme,  elle  est 
au  moins  un  des  moyens  de  résistance  les  plus  effi- 
caces, que  l’organisme  a à sa  disposition,  pour  lutter 
contre  les  parasites  microscopiques. 

Les  globules  blancs,  ce  sont  au  moins  les  phago- 
cytes les  plus  nombreux  si  ce  ne  sont  pas  les  seuls, 
englobent  les  microbes  pathogènes,  luttent  avec  eux 
et  finissent  le  plus  souvent  par  les  détruire.  Aussi, 

î.  Joiirnal  des  Sciences  médicales  de  Lille,  lo  novembre  1893. 
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sous  l’influence  de  ces  idées,  les  médecins  ont 
cherché  à lutter  contre  les  maladies  infectieuses  en 
augmentant  dans  l’organisme  le  pouvoir  phagocy- 
taire, soit  en  qualité,  soit  en  quantité;  c’est-à-dire 
qu’ils  ont  cherché  à augmenter  le  nombre  des  cel- 
lules phagocytes  ou  au  moins  à renforcer  la  pro- 
priété phagocytaire  des  phagocytes  préexistants. 

Ce  n’est  certes  pas  le  moment  de  rechercher  à 
nouveau  quelle  part  la  phagocytose  peut  revendi- 
quer dans  la  défense  de  l’économie,  et  quel  rôle  on 
peut  attribuer  aux  humeurs  bactéricides.  Nous 
avons  dit  souvent  que  les  deux  actions  nous  sem- 
blaient jouer  un  rôle  important  et  qu’il  y aurait 
dans  cette  question,  comme  presque  toujours,  béné- 
fice à ne  pas  être  trop  absolu,  et  à accepter  que 
chaque  doctrine  renferme  une  part  de  vérité,  que 
l’organisme  a plusieurs  modes  de  défense  à sa  dis- 
position. 

Mais  voyant  la  part  qui  revient  à la  phagocytose, 
d’autres  auteurs  sont  allés  plus  loin  encore,  et  se 
sont  demandé  si  certaines  cellules  vivantes,  étran- 
gères à l’organisme,  n’étaient  pas  douées  de  ces 
mêmes  propriétés  phagocytaires,  et  s’il  n’y  avâit  pas 
intérêt  à introduire  ces  cellules  dans  l’organisme 
malade.  Il  s’agit  bien  entendu  de  cellules  vivantes, 
d’êtres  monocellulaires,  appartenant  à des  groupes 
assez  voisins  des  microbes  proprement  dits,  et  c’est 
sous  une  forme  plus  scientifique  et  plus  ration- 
nelle un  nouvel  essai  de  bactériothérapie.  Mais  ici 
on  ne  mar'che  plus  dans  Vinconnu,  invoquant  je 
ne  sais  quelle  concury'ence  vitale  toujours  mise  en 


VII  — 


avant  et  jamais  démontrée:  il  s’agit  d’une  méthode 
raisonnée,  ayant  donné  ses  preuves  scientifiques 
avant  de  passer  dans  le  domaine  de  la  clinique, 
qui  démontrera,  en  dernière  analyse,  si  l’expé- 
rimentation in  vitro  et  in  anima  vili  avait  raison 
ou  si  elle  s’était  trompée. 

Sans  doute  le  nouveau  mode  de  traitement  des 
affections  microbiennes  par  les  ferments  figurés  et 
en  particulier  par  les  mycodermes,  n’est  pas  encore 
établi  d’une  façon  indiscutable,  mais  les  essais 
tentés  par  MM.  De  Backer  et  Bruhat  dans  cet 
ordre  d’idées  semblent  assez  intéressants  pour  que 
nous  mettions  nos  lecteurs  au  courant  de  cette 
question.  Les  auteurs  d’ailleurs  poursuivent  leurs 
recherches  avec  une  persévérance  qui  nous  permet 
d’espérer  qu’ils  tireront  de  cette  nouvelle  méthode 
tout  le  parti  possible,  mais  les  recherches  de  ce 
genre  sont  assez  longues  pour  que  nous  sovons 
obligé  d’en  parler  avant  la  fin  des  expériences 
entreprises. 

Nous  avons  insisté  ici  même,  assez  souvent,  sur 
les  différences  légères  qui  existent  au  point  de  vue 
physiologique  entre  les  différentes  cellules  vivantes, 
et  nous  avons  déclaré  qu’il  n’y  avait  rien  d’éton- 
nant  à ce  que  ces  diverses  cellules  aient  des  pro- 
priétés, non  pas  identiques,  mais  très  voisines  les 
unes  des  autres.  Si  donc  le  leucocyte  possède  la 
propriété  d’englober  et  de  tuer  les  microbes,  pour- 
quoi d’autres  cellules,  voisines  après  tout,  comme 
les  levures,  ne  posséderaient-elles  pas  la  même  pro- 
priété? A priori,  le  fait  ne  peut  pas  nous  surprendre. 
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l’expérience  a démontré  aux  auteurs  précités  qu’il 
en  était  ainsi. 

Je  sais  bien  qu’on  objectera,  et  l’objection  a été 
faite  aux  auteurs,  que  le  leucocyte  est  une  cellule 
spéciale,  dépourvue  de  membrane  d’enveloppe  et 
douée  de  mouvements  amiboïdes.  Qu’est-ce  que 
cela  prouve  ? Est-ce  l’absence  de  membrane  propre 
et  la  présence  de  mouvements  amiboïdes  qui  font 
que  le  leucocyte  est  phagocyte?  Évidemment  non, 
car  il  V a des  phagocytes  qui  n’ont  pas  ces  mêmes 
propriétés,  en  particulier  les  cellules  endothéliales 
des  vaisseaux  dont  Metschnikoff  fait  des  phago- 
cvtes  de  premier  ordre.  Il  n’y  a pas  jusqu’à  la  cel- 
lule musculaire  qui  ne  soit  phagocyte  dans  certains 
cas.  La  propriété  d’englober  certains  corps  semble 
donc  appartenir  à toutes  les  cellules  vivantes,  mais 
elle  s’exerce  vis-à-vis  de  tels  corps  et  dans  telles 
circonstances  qu’il  faudra  déterminer. 

D’ailleurs  De  Backer  et  Bruhat  ont  démontré  que 
malgré  sa  membrane  enveloppante  continue,  mal- 
gré l’absence  de  mouvements  sarcodiques,  la  cel- 
lule de  levure  peut  englober  Iqs  bactéries.  Ils  sont 
d’ailleurs  d’accord  en  cela  avec  Van  Thiegen,  Tré- 
cul,  Jacquemin,  etc.,  etc. 

C’est  le  Saccharomyces  Pastorianus^  retiré  du 
vin  de  figues  qui  a servi  aux  recherches,  du  moins 
dans  la  majorité  des  cas,  car  un  certain  nombre 
d’expériences  comparatives  ont  démontré  que 

I.  Depuis,  nous  avons  fait  choix  d’une  autre  levure  pour  des 
commodités  spéciales  de  culture,  de  conservation  et  d’accou- 
tumance. Nous  reviendrons,  au  reste,  en  détail,  sur  ce  sujet,  dans 
le  cours  de  cet  ouvrage  (B'. 
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c’était  celui  qui  convenait  le  mieux.  In  vitro,  les 
cellules  de  levure  se  comportent  vis-à-vis  des  mi- 
crobes comme  les  leucocytes  dans  l’organisme. 
Ainsi  ces  mycodermes  englobent  et  détruisent  les 
microbes  de  la  fermentation  acétique,  les  bacilles 
de  la  putréfaction,  les  bacilles  de  la  diphtérie,  le 
staphylocoque  pyogène,  etc.  On  peut  aisément  se 
rendre  compte  de  ces  faits  ; constater  la  pénétration 
en  examinant  au  microscope,  à des  époques  très 
rapprochées,  des  préparations  faites  avec  une  cul- 
ture de  chacun  de  ces  microbes,  additionnée  au 
préalable  de  culture  pure  de  levure  ; les  réactions 
histochimiques  des  microbes  englobés  et  la  stérilité 
des  réensemencements  prouvent  la  destruction  du 
microbe  dans  la  cellule.  Enfin  l’aspect  même  de  la 
cellule  englobante,  parfois  surprise  en  plein  bour- 
geonnement, démontre  que  les  microbes  pénètrent 
bien  les  mycodermes  vivants  et  ne  s’introduisent  pas 
seulement  dans  des  cellules  de  levure  déjà  mortes. 

Ce  fait,  comme  nous  le  disions  plus  haut,  n’a 
pas  lieu  de  nous  surprendre,  mais  transformer  cette 
propriété  en  élément  thérapeutique,  cela  paraît,  au 
premier  abord,  une  difficulté  de  premier  ordre. 
Car,  si,  dans  un  milieu  artificiel,  les  deux  éléments 
vivants,  mycoderme  et  microbe,  entrent  en  lutte, 
en  est-il  de  même  dans  l’organisme  vivant,  et  est-il 
possible  de  faire  vivre  cette  levure  dans  le  corps 
humain^  de  lui  donner  des  propriétés  de  diffusion 
suffisantes  pour  qu’elle  produise  un  résultat  heu- 
reux et  qu’elle  porte  sur  tous  les  points  attaqués  son 
effort  curateur  ? 
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Voyons  comment  De  Backer  et  Bruhat  ont 
démontré  ces  différents  points. 

Une  question  préalable  très  importante  à étudier 
était  la  suivante  : Tintroduction  de  levure  dans 
l’organisme  animal  est-elle  inoffensive? 

Les  auteurs  répondent  oui,  expériences  en  main, 
mais  à condition  que  Ton  emploie  des  cellules  de 
levure  jeunes,  obtenues  en  culture  pure.  Des  acci- 
dents se  produisent  quand  on  emploie  des  cultures 
impures. 

Un  second  point  démontré  par  les  auteurs  : c’est 
que  la  présence  des  éléments  organiques  n’entrave 
pas  le  fonctionnement  physiologique  des  levures. 

Enfin,  les  levures  introduites  dans  l’organisme 
vivant  et  sain  agissent  encore  et  peuvent  y donner 
naissance  à une  fermentation  alcoolique  ; car  les 
réactions  démontrent  que  l’air  expiré  par  un  cobaye 
ayant  reçu  des  injections  de  mycodermes  contient 
de  l’alcool,  alors  que  l’air  expiré  par  un  cobaye  neuf 
n’en  contient  pas.  Mais  pour  arriver  à produire  ce 
résultat,  les  auteurs  n’injectent  pas  purement  et 
simplement  des  levures,  mais  un  mélange  de  levures 
et  de  principes  fermentescibles  qu’ils  appellent  la 
Backérine,  et  ils  disent  : « Rappelons  également  que 
« ces  levures  sont  associées  dans  la  Backérine  à la 
« quantité  d’éléments  sucrés  directement  fermen- 
« tescibles  qu’ils  peuvent  décomposer,  quantité  cal- 
« culée  d’après  les  expériences  directes  et  préalables; 
« et  que  le  liquide  qui  les  tient  en  suspension, 
« contient  à l’état  de  dissolution  les  principes  mi- 
<<  néraux  et  organiques  nécessaires  à la  nutrition  et 
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« au  développement  des  jeunes  cellules  mycoder- 
« miques.  » 

Ces  conditions,  ainsi  que  Tasepsie  rigoureuse, 
cela  va  de  soi,  sont  essentielles  pour  que  les  injec- 
tions soient  bien  tolérées. 

Les  levures  introduites  dans  Torganisme  sont 
donc  inoffensives.  Elles  v donnent  naissance  à de 
l’alcool,  donc  elles  vivent  dans  l’organisme  et  conti- 
nuent à conserver  leurs  propriétés  physiologiques, 
dont  quelques-uns  semblent  si  salutaires,  mais  où 
se  trouvent-elles?  Restent-elles  au  point  d’introduc- 
tion ou  se  répandent-elles  au  loin?  Dans  ce  cas 
dans  quels  tissus,  dans  quels  organes  peut-on  espé- 
rer les  faire  pénétrer?  Nous  résumerons  en  quel- 
ques mots  les  expériences  qui  ont  trait  à cette  partie 
du  problème. 

Les  mycodermes,  introduits  sous  la  peau  par 
injection  sous-cutanée,  y sont  encore  en  bon  état 
après  24  heures,  mais  en  petite  quantité;  après 
48  heures,  il  ne  reste  plus  que  des  cellules  de  levure 
en  dégénérescence  et  quelques-unes  sont  situées 
dans  les  leucocytes  mononucléaires  qui  les  ont  en- 
globées. 

Les  mycodermes  ne  restent  donc  pas  au  point 
d’inoculation  et  cependant  ils  fabriquent  de  l’alcool 
dans  l’organisme.  Où  se  sont-ils  réfugiés? 

Les  auteurs  concluent  d’une  longue  série  d’expé- 
riences que  la  Backérine  introduite  directement 
dans  un  vaisseau  se  diffuse  dans  le  tordent  circula- 
toire. Fréquemment,  après  avoir  injecté  leur  pro- 
duit dans  la  veine  de  l’oreille  d’un  cobaye,  ils  ont. 
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24  heures  plus  tard,  retrouvé  des  cellules  de  levure 
dans  le  sang  provenant  d'une  prise  faite  sur  un 
autre  point  du  corps  de  ranimai. 

Enfin  même  après  une  simple  injection  sous- 
cutanée,  on  retrouve,  24  heures  plus  tard,  des 
mycodermes  dans  le  sang  de  l’économie  tout  en- 
tière et  dans  la  plupart  des  humeurs,  aussi  sem- 
ble-t-il  logique  de  conclure  avec  de  Backeret  Bruhat 
que  : « les  mycodermes  sous  forme  de  Backérine, 
« c’est-à-dire  jeunes,  en  culture  pure  et  sélectionnée, 
« et  armés  seulement  des  éléments  les  plus  propres 
« à leur  vie  et  à leur  développement,  introduits 
« dans  l’organisme  par  voie  d’injection  hypoder- 
« mique,  même  sans  relation  directe  avec  les  vais- 
« seaux  jouissent  de  grandes  propriétésde  diffusion.  » 
Mais  cette  vitalité  des  mycodermes  dans  l’intérieur 
de  l’organisme  n’est  pas  indéfinie,  la  survie  dure 
quatre  à cinq  jours  au  maximum,  trois  jours  en 
moyenne.  Alors  les  cellules  de  levures  meurent  et 
deviennent  à leur  tour  la  proie  des  macrophages. 

D’ailleurs  l’injection  de  Backérine  semble  encore 
avoir  une  autre  propriété  utile.  Non  seulement  elle 
introduit  dans  l’organisme  des  cellules  vivantes 
d’ordre  nouveau,  destinées  à jouer  le  rôle  de  défen- 
seurs, mais  encore  elle  a pour  effet  de  produire  une 
leucocytose  notable  et  par  suite  d’augmenter,  dans 
des  proportions  considérables,  le  nombre  des  pha- 
gocytes proprement  dits.  Cette  action  est  d’ailleurs 
analogue  à celle  signalée  par  Germain  Sée  à la  suite 
des  injections  de  nucléïne. 

Ce  sera  là,  d’ailleurs,  une  objection  que  l’on  ne 
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manquera  pas  de  faire  aux  auteurs.  N^est-ce  pas 
simplement  en  produisant  une  leucocytose  utile,  en 
augmentant  en  dernière  analyse  le  nombre  des 
phagocytes  intrinsèques  de  l’organisme,  qu’ils  pro- 
duisent un  effet  salutaire  et  utile?  ou  bien  les  pha- 
gocytes extrinsèques,  les  mycodermes  interviennent- 
ils  par  eux-mêmes?  L’objection  a certes  sa  valeur, 
mais  après  les  faits  constatés  in  vitro,  il  est  difficile 
de  nier  le  rôle  actif  des  mycodermes,  et  pour  nous, 
le  plus  difficile  à comprendre  c’est  leur  survie  dans 
l’organisme;  ceci  acquis  définitivement,  le  reste  est 
facile  à admettre.  En  tout  cas,  ne  serait-ce  que 
cela,  c’est-à-dire  un  rôle  secondaire  curateur,  ce 
serait  déjà  beaucoup,  mais  de  Backer  et  Bruhat 
sauront  démontrer  qu’il  y a plus  encore. 

Nous  en  avons  fini  avec  la  partie  purement  ex- 
périmentale et  nous  reconnaissons  qu’elle  nous 
paraît  satisfaisante.  Nous  ne  répéterons  pas  aux 
auteurs  un  reproche  qu’ils  ont  d’ailleurs  formulé 
eux-mêmes,  c’est  le  décousu  un  peu  trop  grand  des 
articles,  le  manque  de  plan  nettement  tracé  et  sur- 
tout les  parenthèses  parfois  un  peu  longues.  Nous 
reconnaissons  avec  eux,  que  dans  ce  temps  de  fièvre 
scientifique,  on  est  parfois  forcé  de  publier  au  jour 
le  jour  les  découvertes  que  l’on  fait;  par  suite  il  est 
parfois  impossible  de  rester  fidèle  au  plan  d’abord 
arrêté,  et  ce  qui  frappera  le  plus  le  lecteur,  c’est 
naturellement  de  voir  débuter  le  travail  par  les  ex- 
périences thérapeutiques,  qui  ont  été  exposées  dans 
une  note  à la  Société  de  biologie  et  de  trouver 
ensuite  les  expériences  théoriques  justifiant  cette 
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étude  plus  pratique.  Nous  avouons,  pour  nous,  que 
si  la  lecture  courante  du  travail  est  rendue  plus 
difficile  par  ce  mode  de  publication  au  jour  le  jour, 
on  peut  néanmoins  suivre  facilement  la  pensée  des 
auteurs  en  se  donnant  un  peu  plus  de  peine;  aussi 
souhaitons-nous  voir  paraître  bientôt  le  volume  qui 
nous  donnera  l’exposé  didactique  de  la  méthode 
décrite  en  détail  dans  la  Revue  de  V Antisepsie. 

Cette  méthode  existe,  Texpérience  le  démontre, 
et  on  a pu  en  juger  par  ce  que  nous  venons 
d’écrire;  voyons  maintenant  ce  qu’elle  a pu  donner 
en  thérapeutique.  A l’heure  actuelle  nous  connais- 
sons encore  peu  de  chose  sur  les  applications  de  la 
méthode.  Si  cela  peut  décourager  certains  esprits, 
il  faut  reconnaître  qiiil  n’en  sera  pas  de  même  de 
ceux  qui  savent  la  lenteur  mesurée  qu’il  faut  ap- 
porter dans  cet  ordre  de  recherches,  et  qui  con- 
naissent la  somme  de  travail  qu’il  faut  dépenser 
pour  mener  une  telle  oeuvre  à bonne  fin.  Nous 
n’avons  guère  vu,  jusqu’à  présent,  qu’un  cobaye 
traité  heureusement  par  les  injections  pour  une 
diphtérie  d’inoculation,  et  cela  à deux  reprises 
différentes,  et  un  autre  guéri  d’une  plaie  septique 
étendue  par  des  pansements  à la  Backérine,  mais 
nous  savons  que  les  auteurs  sont  occupés  à des 
recherches  cliniques  importantes,  en  particulier 
sur  la  tuberculose  et  nous  espérons  en  connaître 
bientôt  les  résultats.  Ce  qui  retardera  la  connais- 
sance parfaite  des  résultats  de  la  méthode,  c’est  la 
difficulté  de  la  mettre  en  pratique.  La  culture  pure 
des  levures  n’est  pas  à la  portée  de  tous,  et,  si  les 
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pansements  en  surface  pour  les  plaies  ou  les  affec- 
tions externes  sont  faciles  à faire,  les  précautions 
à prendre  pour  éviter  les  accidents  dans  le  traite- 
ment des  maladies  internes  nécessitent  une  instru- 
mentation spéciale.  Nous  ne  connaissons  encore 
qu’imparfaitement  le  manuel  opératoire,  Tinstru- 
mentation  et  les  doses  employées,  ce  qui  fait  que 
les  auteurs  seuls  peuvent  se  livrer  à des  essais 
cliniques.  Nous  comprenons  parfaitement  leur 
réserve,  la  mise  en  pratique  par  des  gens  inexpéri- 
mentés d^^une  méthode  inoffensive  mais  délicate  à 
manier  peut  amener  des  déceptions  qui  viendraient, 
non  de  la  méthode  elle-même,  mais  d’une  mise  en 
œuvre  défectueuse,  et  le  procédé  mal  compris  et 
encore  plus  mal  appliqué  pourrait  être  irrémédia- 
blement compromis. 

Chaque  jour  suffit  à sa  peine,  dit  un  vieux  pro- 
verbe, et  il  vaut  mieux  différer  un  peu  la  mise  au 
jour  du  mode  de  traitement  pour  le  préseuter  plus 
parfait,  et  par  suite  plus  apte  à répondre  au  désir 
légitime  qu’ont  tous  les  médecins  de  posséder  une 
arme  nouvelle  pour  lutter  contre  les  maladies  infec- 
tieuses. » 

On  voit  par  ce  résumé  fort  bien  étudié  et 
mieux  exposé  encore,  de  M.  le  D’*  Lemière, 
où  en  étaient  nos  travaux  il  y a deux  ans. 

Nos  expériences  de  clinique  suivaient  déjà 
leur  cours,  mais  nous  ne  voulions  pas  en 
parler  sans  laisser  à ce  grand  maître  qu’on 
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appelle  le  Temps^  la  faculté  de  consolider  et 
de  confirmer  notre  œuvre.  C’est  lui  seul  qui 
pouvait  transformer  en  faits  acquis  nos 
espérances  du  début. 

Deux  ans  se  sont  écoulés  depuis,  deux 
années  d’expérimentations  journalières  de 
laboratoire,  et  d’observations  quotidiennes 
de  clinique.  Aujourd’hui  nous  pouvons  dire 
ce  que,  avec  trop  de  bienveillance,  disait 
déjà  alors  M.  Dernière  : « Cette' méthode 
existe  » et  ce  volume  que  souhaitait  de  voir 
bientôt  paraître  notre  éminent  confrère,  nous 
pouvons  le  publier  aujourd’hui. 

En  résumant  dans  ce  volume  les  travaux 
que  nous  poursuivons  depuis  de  longues 
années,  nous  nous  sommes  attachés  à la 
clarté  et  à la  simplicité  de  nos  démonstra- 
tions, afin  que  chacun  de  ceux  que  la  ques- 
tion intéresse,  puisse  reprendre  à son  tour 
les  expérimentations  auxquelles  nous  nous 
sommes  livrés,  tant  au  laboratoire  qu’à  la 
clinique  vétérinaire  ou  humaine. 

Puissions-nous  avoir  réussi! 


D"*  DE  Backer. 


CHAPITRE  PREMIER 


Ferments  et  fermentations 

Ferments  figurés  et  ferments  solubles.  — 
Produits  solubles  de  sécrétion  et  d’ex- 
crétion des  ferments  figurés.  — Diastases, 
toxines,  alexines  et  antitoxines.  — Leurs 
rôles  et  leurs  propriétés.  — Leurs  actions 
réciproques. 

La  fermentation  est  un  phénomène  biolo- 
gique complexe  comprenant  d’une  part  un 
acte  chimique  de  décomposition  et  de  dédou- 
blement de  corps  organiques  dits  fermentes- 
cibles, et,  d’autre  part,  le  développement  et 
la  multiplication  de  corps  organisés,  dits 
ferments.  C’est  un  phénomène  végétatif  de 
la  part  de  ces  derniers,  et,  ce  qui  est  la  carac- 
téristique de  ce  qu’on  entend  aujourd’hui 
par  le  nom  de  fermentation,  c’est  qu’il  peut 
exister  une  disproportion  énorme  entre  le 
poids  de  l’organisme  ferment  et  celui  de  la 
substance  sur  laquelle  il  agit. 

Si  l’on  place  des  cellules  de  levure  dans 
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des  conditions  convenables  en  présence 
d’éléments  sucrés,  on  voit  que  la  levure 
transforme  en  alcool  et  acide  carbonique 
jusqu’à  trois  fois  son  poids  de  sucre  par 
jour.  Le  bacillus  aceti,  en  présence  d’alcool, 
peut  transformer  par  jour  en  acide  acétique 
jusqu’à  cent  fois  son  poids  d’alcool.  Pendant 
ce  temps,  le  poids  de  la  levure  augmente  ; 
le  nombre  des  bacilles  acétiques  s’ac- 
croît. 

La  fermentation  n’estdoncpas  un  simple 
phénomène  de  chimie,  une  combinaison 
entre  deux  corps;  c’est  plus  que  cela,  c’est 
un  phénomène  de  biologie,  avec  tout  ce  que 
celui-ci  renferme  de  complexe,  d’insaisis- 
sable, de  profondément  mystérieux. 

Pasteur  a défini  ainsi  ce  travail  : 

« L’acte  chimique  de  la  fermentation  est 
« essentiellement  un  phénomène  corrélatif 
« d’un  acte  vital,  commençant  et  s’arrêtant 
« avec  ce  dernier.  Je  pense  qu’il  n’y  a jamais 
« fermentation  alcoolique  sans  qu’il  y ait 
« simultanément  organisation^  développe- 
« ment  et  multiplication  de  globules,  vie 
« continuée,  poursuivie,  des  globules  déjà 
« formés.  » 

Et,  ajoute  M.  Bourquelot  dans  son  livre 
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sur  « les  fermentations  ' »,  ce  « qui  est 
« vrai  pour  la  fermentation  alcoolique  l’est 
« aussi,  pour  les  fermentations  lactique, 
« butyrique,  acétique. 

« Il  y a donc  des  fermentations  dont  l’ap- 
« parition  n’a  pas  pour  caractère  la  spon- 
« tanéité,  puisque  nous  connaissons  et  cul- 
« tivons  à notre  fantaisie  les  organismes. 
« vivants  qui  peuvent  les  déterminer.  » 

Lorsque  la  nature  vivante  de  certains 
ferments  fut  bien  établie,  on  songea  à obser- 
ver de  plus  près  leur  développement,  à étu- 
dier les  conditions  de  leur  existence  et  l’on 
dût  bientôt  reconnaître  que  ces  organismes, 
dans  leurs  manifestations  et  leurs  besoins, 
physiologiques,  se  rapprochent  des  cellules 
des  êtres  vivants  beaucoup  plus  qu’on  ne 
l’avait  pensé  tout  d’abord. 

Examinons  quelques-uns  des  faits  qui 
justifient  ce  rapprochement. 

Lorsqu’on  met  de  la  levure  de  bière  dans 
un  liquide  sucré,  le  sucre  disparaît  et  il  se 
forme  de  l’alcool  et  de  l’acide  carbonique. 

C’est  la  réaction  caractéristique  de  la 
fermentation  alcoolique.  Elle  n’est  pourtant 
pas  particulière  à la  levure  de  bière.  On  peut 


(i)  Paris,  Société  d’éditions  scientifiques,  i8g3. 
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la  provoquer  avec  des  fruits  sucrés,  comme 
l’ont  fait  Lechartier  et  Bellamy,  ou  encore 
avec  des  végétaux  entiers  comme  Ta  fait 
Müntz. 

Il  suffit  pour  cela  de  mettre  ces  fruits  ou 
ces  végétaux  dans  des  conditions  identiques 
à celles  dans  lesquelles  se  trouve  la  levure 
qui  fonctionne,  c’est-à-dire  à l’abri  de  l’air. 

Inversement,  la  levure  de  bière  peut, 
ainsi  que  l’a  démontré  Pasteur  en  i85i,  se 
comporter  comme  une  plante  ordinaire.  P2n 
effet,  lorsque  la  levure  est  ensemencée  dans 
un  liquide  organique  non  sucré,  comme 
beau  de  levure  et  qu’on  lui  fournit  beaucoup 
d’air,  elle  se  développe,  augmente  de  poids, 
sans  déterminer  de  phénomène  comparable 
. à une  fermentation. 

Comme  le  dit  Bourquelot  : « Si,  au  lieu 
« de  considérer  les  produits  de  la  réaction 
« fermentaire,  ou  de  comparer  dans  leur 
« développement  la  levure  et  les  autres  êtres 
« vivants,  on  envisage  les  substances  fer- 
« mentescibles  elles-mêmes,  on  reconnaît 
« qu  elles  sont  détruites  d' après  les  mêmes  lois 

« et  par  la  levure  et  par  les  tissus  ani- 

« 

« maux.  » 

Et  plus  loin  : 
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« Les  fermentations  par  ferments  orga- 
« nisés  sont  des  aeles  de  nutrition  et  les  corn- 
« posés  qui  fermentent  sont  des  aliments. 
« Aussi  conçoit-on  que  ces  phénomènes 
« varient,  dans  leur  grandeur  comme  dans 
« leurs  résultats,  avec  les  organismes  d’une 
« part,  et  avec  les  milieux  d’autre  part. 

« Pour  être  logique,  il  faut  ranger  parmi 
« les  fermentations  tous  les  phénomènes 
« chimiques  produits  dans  les  êtres  vi- 
« vants.  » 

L’élément  fermentescible  pour  la  cellule 
animale  comme  pour  la  cellule  végétale, 
pour  la  cellule  d’un  être  complexe  comme 
l’homme  aussi  bien  que  pour  la  cellule  qui 
constitue  à elle  seule  l’individu  comme  la 
cellule  de  levure  ou  la  bactérie,  est  un  ali- 
ment éminemment  respiratoire;  et  le  phéno- 
mène de  la  fermentation  répond  au  besoin 
absolu  d’oxygène  qu’ont  toutes  ces  cellules 
aérobies.  Pour  elles,  cet  oxygène  sert  à 
brûler  certains  principes  du  protoplasma 
devenus  inutiles,  d’où  dégagement  de  forces 
vives  et  dégagement  proportionnel  de  calo- 
rique. Il  se  forme  alors  de  l’acide  carbonique 
et  de  l’eau,  que  rejette  la  cellule  débarrassée 
ainsi  de  ses  matériaux  usés. 
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Mais  à côté  de  ces  cellules  ou  de  ces  êtres 
cellulaires  pour  qui  l’oxygène  est  une  néces- 
sité, il  existe  d’autres  organismes  ferments 
pour  qui  ce  gaz  est  non  seulement  inutile, 
mais  encore  dangereux.  Ce  sont  les  Anaéro- 
bies. 

Ensemencez  du  lait  avec  du  ferment  lac- 
tique et  du  vibrion  butyrique  : tant  qu’il  y 
.aura  de  l’air,  le  bacille  lactique  vivra,  fera 
fermenter  le  lactose  et  se  multipliera  grâce  à 
Foxygène  emprunté  à l’acte  de  la  fermenta- 
tion et  à la  chaleur  développée  par  la  réac- 
tion chimique.  Le  vibrion  butyrique  ne 
manifestera  en  rien  son  existence.  Mais  si 
tout  l’oxygène  du  liquide  est  brûlé,  une 
partie  du  ferment  lactique  viendra  former 
un  voile  à la  surface  du  liquide  et  emprunter 
l’oxygène  à l’air  du  ballon,  tandis  qu’une 
partie  qui  n’arrive  pas  à ce  contact  tombe 
au  fond  du  vase  dans  une  espèce  de  vie 
latente.  A ce  moment  le  vibrion  butyrique 
apparaît  provoquant  à son  tour  sa  fermenta- 
tion spéciale,  et  envahit  tout  le  milieu  de 
culture,  en  dégageant  de  l’acide  carbonique 
et  de  l’hydrogène,  et  en  produisant  de  l’acide 
butyrique. 

Il  y a encore  là  une  fermentation  véritable, 
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mais  ce  ne  sont  plus  les  principes  amylacés 
ou  sucrés  qui  sont  les  agents  fermentes- 
cibles, mais  les  matières  albuminoïdes.  Il 
n’y  a plus  là  un  phénomène  de  dédouble- 
ment et  d'oxydatioiiy  mais  au  contraire  un 
phénomène  de  l'éduction. 

Il  existe  d’autres  types  de  fermentations 
encore. 

C’est  ainsi  que  le  Micrococcus  ureae  trans- 
forme l’urée  en  carbonate  d’ammoniaque 
par  hy^dratation^  en  fixant  à l’amide  alcali 
de  l’acide  carbonique,  les  éléments  de 
l’eau. 

On  voit  donc  combien  ce  phénomène  de 
la  fermentation  peut  être  complexe  ; mais 
ce  qui  semble  relier  la  fermentation  aérobie 
à la  fermentation  anaérobie,  c’est  la  forma- 
tion presque  constante  d’acide  carbonique. 

D’autre  part,  il  existe  entre  ces  deux 
sortes  de  ferments,  un  chaînon  intermé- 
diaire : les  anaérobies  facidtatifs,  dont  le 
bacille  typhique  et  le  microcoque  de  la . 
mammite  gangréneuse  des  brebis  sont  des 
exemples  très  nets,  et  cette  distinction  parait 
être  surtout  sous  la  dépendance  des  ques- 
tions de  milieux. 

Il  faut  remarquer  également  que  si  les 
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cellules  végétatives  des  espèces  anaérobies 
sont  influencées  fâcheusement  par  l’oxygène, 
il  n’en  est  pas  de  même  de  leurs  organes 
reproducteurs,  de  leurs  spores.  Non  seule- 
ment elles  peuvent  supporter  le  contact  pro- 
longé de  l’air,  mais  l’oxygène  de  cet  air 
paraît  être  utile  sinon  nécessaire  à leur  déve- 
loppement futur,  à leur  transformation  en 
cellules  végétatives  et  au  pouvoir  qu’elles 
acquièrent  alors  comme  ferments. 

La  levure  est  un  excellent  exemple  de  ce 
fait.  La  levure  en  présence  de  l’air  décom- 
pose une  quantité  de  sucre  bien  moins  con- 
sidérable que  si  l’on  supprime  totalement 
cet  air. 

Pourtant  on  peut  arriver  à obtenir  une 
multiplication  plus  rapide  des  cellules  en 
même  temps  qu’une  décomposition  plus 
complète  du  sucre,  en  aérant  préalablement 
les  cellules  de  levures  ou  le  moût  dans 
lequel  elles  fermenteront  en  anaérobies. 

Pasteur  l’a  montré  au  moyen  de  l’expé- 
rience suivante  : 

En  ensemençant  un  liquide  privé  d’air 
d’une  levure  déjà  vieillie,  la  fermentation 
traîne  en  longueur  et  finit  même  par  s’ar- 
rêter. En  introduisant  quelques  bulles  d’air 
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dans  le  liquide,  la  fermentation  recommence 
pour  s’arrêter  à nouveau  dès  que  cet  air  est 
absorbé. 

C’est  ce  qui  explique  ce  fait  qu’on  peut 
arriver  indirectement  à une  fermentation 
plus  active  dans  un  moût  privé  d’air  par  la 
stérilisation,  en  avant  soin  d’aérer  ce  moût 
préalablement  à l’ensemencement  avec  de 
l’air  stérilisé  ou  de  l’oxygène.  La  levure  est 
d’autant  plus  énergique  comme  ferment 
qu’elle  a eu  au  préalable  le  contact  de  l’air, 
et  son  pouvoir  de  reproduction  est  égale- 
ment augmenté  dans  de  fortes  propor- 
tions. 

A côté  des  fermentations  produites  par 
ces  cellules  ou  ces  organismes  ferments,  par 
ces  ferments  organisés  comme  on  les 
appelle,  on  trouve  d’autres  fermentations 
produites  par  des  corps  chimiques  de 
nature  encore  mal  définie  et  qu’on  appelle 
les  ferments  solubles  ; mais  ces  ferments 
solubles  dérivent  tous  directement  d’orga- 
nismes vivants  dont  ils  sont  des  produits 
de  sécrétion,  organismes  vivants  qui  peuvent 
appartenir  aussi  bien  au  règne  végétal  qu’au 
règne  animal. 

Ces  ferments  solubles  devraient  être  rangés 
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sous  le  nom  générique  de  Diastases  ou 
d'En^ymes  qui  prête  moins  à confusion. 

De  même  que  les  ferments  figurés 
diffèrent  entre  eux  d’une  façon  considé- 
rable et  par  leur  nature  et  par  leur  mode 
d’action;  et  par  les  éléments  organiques  sur 
lesquels  ils  agissent  et  par  les  produits 
auxquels  ils  donnent  naissance  ; de  même 
aussi  nous  trouverons  chez  les  diastases  des 
différences  nombreuses  à ces  divers  points 
de  vue. 

Cela  est  d’autant  plus  rationnel  d’ailleurs 
que  les  ferments  figurés  agissent  comme 
sources  productives  de  ces  ferments  solubles 
et  que  ce  sont  ces  derniers  qui  provoquent 
les  réactions  fermentaires.  La  différence 
capitale  qui  sépare  leurs  actions  respectives, 
c’est  que  les  diastases  ont  une  action  déli- 
mitée et  propre,  tandis  que  les  ferments 
figurés  peuvent  donner  naissance  successi- 
vement ou  simultanément  à plusieurs  dias- 
tases qui  agiront  alors  selon  leur  mode 
particulier  d’action,  ou  prépareront  le  ter- 
rain à l’action  d’autres  diastases  que  sécré- 
teront les  ferments  figurés. 

C’est  ainsi  que  la  diastase  de  l’orge  germé 
•ou  la  diastase  salivaire  ont  la  propriété  de 


transformer  l’amidon  en  sucre,  mais  elles  ne 
décomposeront  pas  le  sucre;  que  l’invertine 
sécrétée  par  la  levure  décomposera  le  sac- 
charose en  glucose  et  lévulose,  mais  non  en 
alcool  et  acide  carbonique.  Mais  elle  pré- 
parera le  terrain  à la  levure  qui  pourra  agir 
alors  au  moyen  d’autres  ferments  sécrétés  et 
pourra  tirer  parti  comme  aliment  de  ces 
sucres  rendus  directement  fermentescibles. 
C’est  pour  cela  que  le  saccharonvrces  apicu- 
latus  peut  faire  fermenter  le  glucose  directe- 
ment fermentescible,  mais  n’est  pas  capable 
de  faire  fermenter  la  maltose,  parce  qu’il 
ne  sécrète  pas  d’invertine. 

Nous  avons  parlé  plus  haut  de  l’analogie 
qui  existe  entre  les  ferments  figurés  et  les 
cellules  animales  et  végétales.  Nous  la 
retrouvons  plus  nette  encore  à propos  des 
ferments  solubles. 

La  diastase  de  l’orge  germé  qui  trans- 
forme l’amidon  en  sucre,  nous  la  retrouvons 
dans  la  diastase  salivaire  ; l’animal  en  pro- 
duit également  avec  son  pancréas.  Un  grand 
nombre  de  microbes  en  sécrètent  aussi. 
Hoppe  l’a  retrouvée  chez  le  bacillus  lacticiis; 
Miller  chez  une  bactérie  de  l’intestin  et 
Vignal  attribue  même  l’action  saccharifiante 
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de  la  salive  à Tamylase  sécrétée  par  plu- 
sieurs bactéries  vivant  en  commensales 
dans  la  bouche  de  Thomme. 

Il  en  est  de  même  de  l’invertine.  On  la 
retrouve  et  avec  les  mêmes  propriétés  fer- 
mentaires,  non  seulement  chez  les  saccharo- 
myces  mais  dans  les  cellules  des  plantes  en 
floraison  et  en  fructification  ; dans  les  cellules 
végétatives  de  la  plupart  des  moisissures, 
chez  certaines  bactéries  comme  les  bacillus 
lacticuSy  butyricus,  siibtilis,  etc.  ; le  sang  des 
animaux  n’en  contient  pas,  l’intestin  grêle 
en  renferme  au  contraire  ; aussi  le  sucre  de 
canne  injecté  dans  les  veines  et  dans  les 
artères  se  retrouve-t-il  en  totalité  dans  les 
excrétions,  tandis  qu’il  est  assimilé  quand 
il  passe  par  les  voies  digestives. 

La  peptonisation  des  matières  albumi- 
noïdes est  une  fermentation  que  peuvent 
produire  non  seulement  certains  ferments 
animaux,  mais  qui  est  une  des  propriétés 
caractéristiques  de  la  plupart  des  microbes 
de  la  putréfaction.  La  liquéfaction  de  la 
gélatine  des  milieux  de  culture  est  une  fer- 
mentation de  ce  genre.  Le  bacille  typhique 
et  le  bacille  de  la  tuberculose  ne  sécrètent 
pas  de  semblables  ferments  ; d’autres,  comme 


le  bacille  virgule  du  choléra,  le  bacille 
pyocyanique  le  sécrètent  en  grande  quantité  : 
ce  ferment  peut  se  rapprocher  de  la  trypsine 
que  sécrété  le  pancréas  et  de  la  Papaïne  du 
Car  ica  papa  va. 

Passons  en  revue  tous  les  types  de  fer- 
mentation et  nous  retrouverons  les  memes 
analogies  et  les  memes  similitudes. 

Jusqu’ici  nous  n’avons  abordé  qu’une 
partie  de  la  question.  Nous  avons  bien 
montré  les  ferments  figurés  sécrétant  leurs 
ferments  solubles,  leurs  diastases,  comme 
agents  nécessaires  à leur  vitalité  et  à leur 
nutrition  ; mais  nous  n’avons  envisagé 
les  changements  chimiques  survenus  dans 
la  nature  du  milieu  que  comme  des  trans- 
formations favorables  à la  végétabilité  du 
ferment  organisé.  Mais  à côté  de  ces  produits 
de  sécrétion  qui  servent  directement  à la 
nutrition  et  à la  vie  de  l’espèce,  il  se  produit 
également  des  excrétions  qui  concentrées  à 
un  certain  degré  dans  le  milieu  de  culture 
exercent  une  action  nuisible  sur  les  cellules 
vivantes,  mettent  obstacle  à leur  fonction 
normale  de  ferment,  et  peuvent  meme 
intoxiquer  la  cellule.  Ces  excrétions  sont  en 
tout  comparables  aux  excrétions  des  êtres 
supérieurs. 
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Lorsque  des  levures  font  fermenter  du 
sucré,  elles  produisent  de  l’alcool  par  le 
dédoublement  de  l’aliment  fermentescible; 
mais  cet  alcool  n’est  plus  un  produit  utile 
au  développement  de  la  cellule  ; c’est  au 
contraire  une  substance  de  déchet,  une 
excrétion  nuisible  à la  levure;  et,  lorsque  le 
degré  alcoolique  du  moût  en  fermentation 
atteint  un  certain  chiffre,  la  levure  perd  son 
activité  d’abord,  sa  vitalité  ensuite. 

Dans  la  fermentation  lactique  et  buty- 
rique, ce  sont  les  acides  lactique  et  buty- 
rique qui  sont  les  excreta  du  ferment,  et 
quand  l’acidité  du  moût  devient  trop  consi- 
dérable, la  fermentation  s’arrête.  Il  suffit  de 
saturer  par  de  la  chaux  l’acidité  du  moût 
pour  que  la  fermentation  reprenne,  à moins 
que  la  neutralisation  ait  trop  tardé.  Dans 
ce  cas  le  contact  prolongé  du  milieu  trop 
acide  a tué  les  ferments. 

C’est  à un  phénomène  biologique  de 
même  ordre  qu’il  faut  attribuer  ce  fait  si 
commun  dans  les  cultures  in  vitro  où  le 
microbe  meurt  rapidement  dans  ce  milieu 
confiné  où  il  n’a  pu  se  débarrasser  de  ses 
déchets. 

Cela  se  passe  ainsi  pour  l’être  monocel- 
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lulaire;  cela  se  passe  de  même  pour  les  êtres 
vivants  supérieurs,  de  même  aussi  pour 
rhomme  quand,  par  suite  d’un  manque  de 
fonctionnement  des  émonctoires,  il  ne  peut 
éliminer  ses  matériaux  usés. 

Cette  intoxication  par  les  déchets  peut 
même  atteindre  d’autres  éléments  organisés 
que  les  ferments  figurés  producteurs.  Que 
d’autres  microorganismes  que  la  levure  se 
trouvent  dans  le  moût  en  fermentation  et 
l’alcool  produit  pourra  exercer  son  action 
nuisible  non  seulement  sur  la  levure  mais 
encore  sur  la  vie  fermentative  et  végétative 
des  cellules  d’espèces  différentes  qui  vivaient 
en  commensales  dans  le  même  moût. 

Parfois  aussi  cet  alcool  qui  devient  un 
poison  pour  la  levure  et  pour  d’autres  cel- 
lules, peut  au  contraire  transformer  le  moût 
en  un  terrain  favorable  à l’évolution  d’autres 
organismes,  le  hacillus  aceti  par  exemple;  et 
le  produit  d’excrétion  qui  aura  tué  la  pre- 
mière espèce  occupante  aura  ainsi  provoqué 
l’envahissement  du  terrain  par  une  seconde 
espèce  qui,  peut-être,  sans  cette  première 
fermentation,  n’aurait  jamais  pu  s’v  implan- 
ter et  en  prendre  possession. 

Le  phénomène  peut  se  compliquer  encore  : 
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Si  le  ferment  organisé  vit  en  parasite  dans 
un  milieu  organisé  lui-même,  dans  un  autre 
organisme,  ce  ferment  résistera  davantage  à 
cette  intoxication  per  5e,  surtout  s’il  vit  dans 
un  organisme  complexe  comme  le  corps 
humain  où  les  échanges  nutritifs  incessants 
modifient  et  renouvellent  constamment  les 
conditions  de  milieu.  Qu’arrivera-t-il  alors? 
Si  les  produits  d’excrétion  du  parasite  sont 
nuisibles  à l’organisme  envahi  mais  que 
celui-ci  puisse  les  éliminer  avec  ses  propres 
excrétions,  il  n’aura  plus  à lutter  que  contre 
l’envahisseur  ; si  au  contraire,  cette  élimi- 
nation pour  une  cause  quelconque  vient 
à manquer,  les  excréta  du  parasite  se 
concentrent,  perturbent  la  vie  de  l’individu 
attaqué,  pervertissent  le  fonctionnement  de 
ses  cellules  et  les  amènent  à fabriquer  à leur 
tour  des  produits  réactionnels  dont  il  n’a 
pas  rhabitude,  qui  ne  sont  pas  seulement 
des  poisons  pour  l’envahisseur  mais  encore 
pour  elles-mêmes.  Ces  toxiques  nouveaux 
ajoutent  leur  action  au  poison  sécrété  par  le 
germe  infectieux  et  l’ensemble  constitue 
souvent  un  danger  plus  grave  que  celui  qui 
résulte  de  la  présence  du  parasite. 

Ajoutons  encore  que  souvent  les  dias- 
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tases  sécrétées  par  ce  dernier  sont  elles- 
mêmes  dangereuses  pour  Torganisme  atta- 
quéj  soit  par  leur  pouvoir  toxique  propre, 
soit  par  leur  action  fermentaire  peptonisante 
ou  nécrosante  envers  les  cellules  envahies, 
soit  encore  par  leur  action  directe  sur  les 
diverses  fonctions  ou  systèmes  de  Téco- 
nomie. 

Dans  Tétude  des  propriétés  générales  des 
ferments,  on  voit  donc  qu’il  faut  prendre  en 
considération  non  seulement  le  ferment 
figuré  en  lui-même,  mais  encore  les  diastases 
qu’il  sécrète,  et  ses  produits  d’excrétion. 

Quelle  est  la  nature  de  ces  produits? 

On  considère  généralement  les  diastases 
comme  des  matières  albuminoïdes,  mais  on 
ne  connaît  pas  exactement  leur  nature  chi- 
mique ; et  la  façon  dont  ils  se  comportent 
envers  les  réactifs  ne  justifie  pas  complète- 
ment cette  manière  de  voir.  D’autre  part,  on 
n’a  pu  jusqu’à  présent  préparer  artificielle- 
ment aucun  ferment  soluble.  Ce  sont  des 
principes  azotés  dont  les  solutions  aqueuses 
sont  précipitées  par  l’alcool  et  les  sels  de 
plomb,  qui  réagissent  d’une  manière  spé- 
ciale sur  certains  corps  organiques  et  pos- 
sèdent la  propriété  de  les  dédoubler. 
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On  ne  les  distingue  guère  les  uns  des 
autres  que  selon  la  nature  des  corps  sur 
lesquels  ils  exercent  leur  action  et  le  mode 
de  décomposition  qu’ils  produisent. 

Et  encore,  on  comprend  facilement  com- 
bien cela  est  confus,  car  les  réactions  pro- 
duites ne  sont  pas  Une  pour  chaque  cas, 
mais  au  contraire  complexes  et  éminem- 
ment changeantes  suivant  les  conditions  de 
milieux. 

Un  essai  de  classification  basé  sur  ce  que 
la  fermentation  admet  comme  réaction  prin- 
cipale la  plus  apparente,  un  dédoublement, 
une  hydratation,  une  réduction  ou  une 
oxydation  de  l’élément  fermentescible,  ne 
présente  non  plus  rien  de  précis  ni  rien  de 
bien  clair,  sauf  parfois  quand  il  s’agit  de 
fermentations  provoquées  avec  des  ferments 
figurés  connus  et  des  moûts  de  composition 
également  connue  ; mais  dans  la  nature,  les 
milieux  sont  des  plus  complexes  et  les  fer- 
ments si  nombreux  et  si  variés  que  toute 
tentative  de  classification  méthodique  serait 
illusoire. 

Si  d’habitude,  Ton  réserve  spécialement 
le  nom  de  ferments  aux  cellules  végétales 
appartenant  aux  trois  groupes  des  Moisis- 
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sures,  des  Levures  et  des  Bactéries,  nous 
avons  déjà  fait  remarquer  que  la  plupart  des 
cellules  animales  ou  végétales  pourraient 
être  considérées  comme  de  véritables  fer- 
ments figurés,  surtout  quand  elles  sont 
jeunes;  et  la  presque  totalité  des  phénomènes 
de  digestion,  d’assimilation  et  de  désassimi- 
lation, de  la  nutrition  en  un  mot,  sont  sous 
la  dépendance  directe  de  réactions  fermen- 
taires  aussi  bien  chez  les  individus  les  plus 
élevés  dans  l’échelle  des  êtres  que  chez  ceux 
dont  une  seule  cellule  constitue  cet  être. 

Il  est  vrai  que  là  se  pose,  à côté  de  l’action 
des  ferments  physiologiques  dûs  à l’éco- 
nomie elle-même,  la  question  incidente  des 
fermentations  parallèles  dues  aux  microor- 
ganismes en  habitat  dans  le  tube  digestif. 

Nous  avons  déjà  signalé  l’opinion  de 
Vignal  attribuant  à des  microbes  le  premier 
acte  fermentaire  de  la  nutrition  chez 
l’homme  : l’action  de  la  diastase  salivaire 
sur  les  matières  amylacées.  La  bouche  offre 
à ces  petits  êtres  un  milieu  très  favorable. 

Les  débris  alimentaires  résultant  de  la 
mastication  leur  fournissent  un  terrain  de 
culture  abondant,  et  le  milieu  leur  est  rendu 
encore  plus  propice  par  la  légère  alcalinité 


20 


que  lui  procure  la  salive.  Si  un  grand 
nombre  de  ces  microbes  est  entraîné  par  la 
déglutition  avec  le  bol  alimentaire,  la 
bouche  est  une  porte  toujours  ouverte  à l’in- 
troduction des  germes  en  suspension  dans 
Pair  et  facilite  leur  renouvellement.  Les 
interstices  des  dents  permettent  à certains 
d’entre  eux  de  former  des  colonies. 

L’estomac  avec  son  suc  gastrique  très 
acide,  est  un  milieu  moins  favorable  qui 
détruit  certainement  une  partie  des  micro- 
organismes qui  ont  pénétré.  D’autres  cepen- 
dant plus  résistants  ou  à l’état  de  spores 
ou  bien  encore  protégés  par  les  matières 
alimentaires,  résistent  à l’action  du  suc 
gastrique  et  pénétrent  dans  l’intestin.  Là, 
le  milieu  redevient  favorable.  La  plupart 
des  liquides  de  sécrétion  qui  s’y  déversent 
ont  une  réaction  alcaline  : aussi,  les  microbes 
y pullulent-ils  et  alors  ils  interviennent  par 
leurs  propriétés  fermentaires  spéciales  dans 
les  modifications  chimiques  du  contenu 
intestinal  et  la  transformation  des  aliments 
en  matières  fécales. 

L’action  de  leurs  diastases  s’ajoute  à l’ac- 
tion des  ferments  digestifs.  Duclaux  a fort 
bien  montré  l’existence  de  cette  véritable 


digestion  bactérienne  ' agissant  concurem- 
ment  et  dans  le  même  sens  que  la  digestion 
physiologique. 

Il  y a plus  : chez  les  nouveaux  nés, 
alors  que  les  ferments  physiologiques  ne 
fonctionnent  pas  encore  ou  tout  au  moins  ne 
fonctionnent  qu’imparfaitement,  la  digestion 
du  lait  est  parfois  à peu  près  unique- 
ment une  fermentation  bactérienne  due  au 
Bacillus  coli  cominunis  ou  au  bacilliis  lactis 
aérogènes  que  l’on  retrouve  alors  dans  les 
premières  selles  presque  à l’état  de  cultures 
pures. 

Nul  ferment  humain  ne  peut  décomposer 
la  cellulose  et  la  rendre  assimilable.  Une 
partie  cependant  de  cette  cellulose  est  trans- 
formée, dans  l’économie,  en  glucose,  et  c’est 
à des  bactéries  vivant  dans  l’intestin,  qu’il 
faut  attribuer  cet  acte  fermentaire. 

On  voit  déjà  par  ces  quelques  exemples, 
le  rôle  important  que  jouent  les  ferments 
figurés  microbiens  vivant  en  commensaux 
dans  d’autres  organismes.  Mais  à côté  de  ce 
rôle  utile,  il  peut  se  faire  que  la  présence  de 
ces  microbes,  de  leurs  diastases  ou  de  leurs 
produits  d’excrétion,  puisse  devenir  nuisible 
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à l’organisme  qui  leur  sert  de  terrain  de  cul- 
ture. 

Nous  avons  vu  le  rôle  favorable  que  rem- 
plissent certains  microbes  de  la  bouche  ou 
de  l’intestin. 

La  pullulation  à l’excès  de  certains  d’entre 
eux  peut  amener  des  troubles  même  parfois 
très  sérieux.  Dans  la  bouche,  Galippe  a mon- 
tré et  décrit  sous  le  nom  de  Gingivite  artliro- 
dentaire  infectieuse  les  désordres  qu’ils  pro- 
voquent en  irritant  la  muqueuse  buccale  ; 
Miller  leur  attribue  un  grand  rôle  dans  la 
carie  dentaire. 

Dans  l’intestin,  cette  pullulation  excessive 
de  certaines  bactéries  peut  provoquer  égale- 
ment des  états  pathologiques  en  présence 
d’aliments  de  certaine  nature.  C’est  ainsi  que 
Miller  a observé  que  certaines  bactéries  de 
l’intestin  prises  en  masse  produisent  une 
très  forte  quantité  de  gaz  en  présence  d’hy- 
drates de  carbone,  tandis  que  les  matières 
albuminoïdes  n’en  produisent  presque  pas  ; 
et  certains  cas  de  dyspepsie  flatulente  sont^ 
d’après  Macé,  sous  la  dépendance  immédiate 
d’une  multiplication  exagérée  des  bactéries 
dans  le  tube  digestif. 

Le  bacillus  coli  communis  qui  joue  cer- 
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tainement  un  rôle  utile  dans  les  fermenta- 
tions intestinales  et  qui  chez  le  nouveau-né 
supplée  aux  ferments  physiologiques  non 
encore  sécrétés^  peut  devenir  en  certains 
cas  nuisibles  et,  de  simple  commensal  se 
transformer  en  un  germe  morbigène,  viru- 
lent. 

Ces  considérations  nous  amènent  donc  à 
étudier  dans  leurs  grandes  lignes  les  actions 
des  ferments  figurés  bactériens  sur  les 
milieux  où  ils  vivent,  et  les  actions  de  ces 
milieux  sur  les  bactéries  qui  en  ont  fait  leur 
habitat. 

Les  actions  des  ferments  bactériens  sur 
les  milieux,  quelque  multiples  et  quelque 
complexes  qu’elles  soient,  peuvent  se  résu- 
mer en  une  phrase  : Les  bactéries  puisent’ 
dans  ces  milieux  les  éléments  utiles  à leur 
nutrition^  les  assimilent  grâce  à leur  pou- 
voir fer  ment  aux,  et  JP  rejettent  les  résidus  de 
leur  activité  biologique. 

Ces  échanges  donnent  lieu  à des  manifes- 
tations physiologiques  intéressant  à la  fois 
et  le  microbe  et  le  milieu.  Ces  manifesta- 
tions sont  en  rapport  intime  avec  la  nutri- 
tion et  souvent  en  sont  le  résultat  direct. 

Un  grand  nombre  de  microorganismes 
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ferments  ne  semblent  exercer  aucune  action 
nuisible  sur  les  êtres  vivants.  Ils  vivent  aux 
dépens  des  matières  organiques  mortes 
qu’ils  solubilisent  et  transforment  au  moyen 
de  leurs  diastases.  On  appelle  ces  microbes 
des  saprophy'tes.  Leur  nom  ( putride^ 
cpuTov  plante)  vient  de  ce  que  la  majeure  partie 
d’entre  elles  sont  des  bactéries  de  la  putré- 
faction, c’est-à-dire  de  la  décomposition  de 
matières  organiques  avec  dégagement  de 
produits  volatils  à odeur  infecte. 

D’autres  microbes  peuvent  dans  certaines 
conditions  de  réceptivité,  s’implanter  dans 
l’organisme  vivant^  où  leur  développement 
etleur  multiplication  provoque  des  désordres 
parfois  graves,  parfois  même  mortels.  Ce 
sont  les  microbes  parasites  ou  pathogènes. 
Mais  ces  microbes,  sauf  quelques  espèces, 
ne  sont  pas  forcément  et  toujours  patho- 
gènes. Ils  peuvent  se  développer  dans  un 
organisme  vivant  sans  influencer  son  fonc- 
tionnement d’une  manière  fatalement  nui- 
sible, les  microbes  intestinaux  par  exemple. 
Ce  sont  des  commensaux  plutôt  que  des 
parasites,  parfois  même  des  auxiliaires  et 
non  des  ennemis. 

Mais  soit  que,  sous  l’influence  de  causes 
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spéciales,  ils  se  développent  à Texcès  ; don- 
nant en  même  temps  naissance  à une  pro- 
duction de  matériaux  de  déchet  considé- 
rable; soit  que,  Tévacuation  des  déchets  de 
fermentation  cesse  de  se  faire  ou  devienne 
insuffisante,  ces  matériaux  de  déchet,  ces 
toxines,  peuvent  réagir  sur  la  cellule  ferment 
et  faire  du  saprophyte  ou  plus  exactement 
du  commensal  un  agent  pathogène,  en 
meme  temps  que  ces  toxines  elles-mêmes 
agissent  sur  l’organisme  comme  de  véri- 
tables poisons.  Ces  microbes  sont  dits 
Microbes  pathogènes  facultatifs. 

D’autres  enfin,  les  Microbes  pathogènes 
proprement  dits,  sont  directement  infec- 
tieux ; mais  la  presque  totalité  nécessite 
pour  pouvoir  être  nuisible,  des  modifica- 
tions spéciales  et  préalables  de  l’organisme, 
ce  qu’on  appelle  V Etat  de  recepiivité.  Tantôt 
c’est  un  affaiblissement  de  l’organisme  et 
un  amoindrissement  de  sa  résistance  dû  à 
une  tare  constitutionnelle  ou  à une  maladie 
antérieure,  même  non  infectieuse;  tantôt  à 
une  cause  chimique  comme  l’action  de  dias- 
tases  ou  d’excreta  d’autres  bactéries  même 
inoffensives  ; tantôt  simplement  à un  phé- 
nomène physique  tel  que  le  froid. 
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Certaines  espèces  microbiennes  patho- 
gènes ont  besoin  pour  s’implanter  dans  un 
organisme,  de  la  présence  et  du  concours 
d’autres  espèces  différentes,  pathogènes  ou 
non  par  elles-mêmes.  Quelquefois  les  toxines 
de  ces  dernières  suffisent  pour  permettre 
cette  implantation  de  la  première  espèce. 
C’est  ainsi  que  Roger  a pu  développer  chez 
le  lapin  qui  est  réfractaire  au  charbon  symp- 
tomatique, une  infection  entraînant  la  mort 
en  48  heures,  en  inoculant  en  même  temps 
des  Micrococcus  prodigiosus  ou  simplement 
les  produits  solubles  de  ces  derniers.  L’in- 
jection du  microccus  seul  ou  de  ses  produits 
d’excrétion  n’influençait  en  rien  l’état  de 
santé  du  lapin. 

Il  existe  parfois  de  véritables  Associations: 
microbiennes  entre  diverses  espèces. 

La  fermentation  lactico- alcoolique  du 
képhir  en  est  un  excellent  exemple.  Le  fer- 
ment du  képhir  est  constitué  par  une  masse 
glaireuse  formée  par  une  bactérie,  le  Dispora 
Caucasica  dont  la  membrane  se  gonfle  en 
une  substance  gélatineuse  transparente.  A 
l’intérieur  de  ces  zooglées  se  trouvent  empri- 
sonnées d’autres  bactéries  ressemblant  au 
bacillus  lacticus  et  des  cellules  d’une  levure- 
semblable  à la  levure  de  bière. 
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Dans  cette  association  ferment,  le  rôle 
de  chacun  paraît  distinct  de  celui  des 
autres.  Un  des  ferments  bactériens  sécrété 
une  sorte  d’invertine  qui  dédouble  en  glu- 
cose et  galactose  directement  fermentescibles 
pour  la  levure,  le  sucre  de  lait  chez  lequel  la 
levure  ne  pourrait  produire  la  fermentation 
alcoolique;  et  alors  pendant  que  la  levure 
donne  naissance  au  dédoublement  d’une 
partie  de  ces  sucres  en  alcool  et  acide  carbo- 
nique, les  bactéries  transforment  le  reste  en 
acide  lactique. 

Mais  à côté  de  ces  cas  d’associations  mi- 
crobiennes et  d’intervention  utile  de  bactéries  > 
pour  d’autres  bactéries,  ou  d’autres  ferments  ; 
il  existe  des  cas  fréquents  de  Concurrence 
vitale  où  des  bactéries  exercent  envers 
d’autres  une  action  nuisible  manifeste. 

Ensemençons  dans  un  tube  deux  espèces 
aérobies  : si  l’une  est  plus  apte  que  l’autre 
à absorber  l’oxygène,  la  dernière  ne  tardera 
pas  à périr.  Ce  fait  est  surtout  marqué  dans 
les  cultures  sur  milieu  liquide.  Si  l’une  des 
espèces  microbiennes  vient  s’étaler  à la  sur- 
face sous  forme  d’un  voile  épais  et  continu, 
les  autres  espèces  aérobies  contenues  dans 
le  bouillon  ne  tarderont  pas  à mourir  par 
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defaut  d’oxygène  ou  à vivre  d’une  vie  latente 
sous  forme  de  spores. 

Le  plus  souvent  cet  antagonisme  a pour 
cause  l’intoxication  de  certaines  espèces 
moins  résistantes,  par  les  substances  excré- 
tées par  les  bactéries  du  mélange. 

Guignard  et  Charrin  l’ont  démontré  en 
cultivant  dans  un  même  tube  le  bacille  pyo- 
cyanique et  le  charbon  symptomatique.  Ce 
dernier  dégénère  rapidement  et  meurt,  tandis 
que  le  premier  continue  seul  à se  développer. 
Le  meme  phénomène  s’observe  si  l’on  rem- 
place le  bacille  pyocyanique  par  ses  pro- 
duits solubles. 

Comme  nous  l’avons  déjà  dit,  ces  excreta 
peuvent  finir  par  rendre  le  milieu  impropre 
au  ferment  meme  qui  les  a produits,  ou  à 
des  ferments  de  même  nature.  Chantemesse 
et  Widal  l’ont  observé  chez  le  bacille  typhi- 
que. Si  l’on  enlève  par  raclage  tout  le  produit 
d’une  culture  de  bacille  typhique  à la  sur- 
face de  la  gélatine  et  qu’on  ensemence  de 
nouveau  ce  même  milieu  avec  du  bacille 
typhique,  l’ensemencement  reste  stérile. 

Ces  produits  solubles  d’excrétion,  ces 
Toxines,  ont  pris  depuis  quelques  années 
dans  l’étude  des  maladies  microbiennes  une 
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importance  de  premier  ordre  et  tout  porte  à 
croire  que  cette  importance  ira  en  croissant 
encore  au  fur  et  à mesure  que  ces  corps 
seront  mieux  connus. 

Malheureusement  ce  qu’on  sait  d’elles 
actuellement  est  encore  bien  peu  de  chose. 

On  les  divise  en  2 groupes  : Les  pto- 
maïnes  et  les  alhuminotoxines.  Les  pto- 
maïnes  sont  de  véritables  ammoniaques 
composées  voisines  des  alcaloïdes  végétaux. 
Leurs  réactions  chimiques  générales  et  leurs 
actions  physiologiques  accentuent  encore  ce 
rapprochement.  Elles  existent  dans  les  pro- 
duits de  décomposition  des  matières  ani- 
males et  MM.  Armand  Gautier  b Brieger^, 
Bouchardb  etc.,  ont  montré  leurs  rapports 
avec  les  bactéries  de  la  putréfaction.  Cer- 
taines de  ces  ptomaïnes  sont  inoffensives 
pour  l’animal  ou  n’ont  que  des  effets  peu 
m.arqués  et  fugaces.  D’autres  au  contraire 
sont  extrêmement  toxiques. 

Les  albiiminotoxines  se  rapprochent  da- 
vantage des  matières  albuminoïdes  et  sont 

1.  A.  Gautier.  Traité  de  chimie  appliquées  la  physiologie. 
Paris  1884. 

2.  arieg-er.  Microbes,  ptomaïnes  et  maladies.  Paris  1887. 

3.  Bouchard.  Sur  la  présence  d’alcaloïdes  dans  les  urines  au 
cours  de  certaines  maladies  infectieuses.  1882. 
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dé véritables  diastases  comme  les  ferments 
solubles  sécrétés  par  les  microbes.  Malheu- 
reusement ces  produits  diastasiques  sont 
toujours  mélangés  à une  foule  d’autres 
déchets  de  la  vie  des  ferments,  et  leur  étude  à 
l’état  pur  présente  des  difficultés  presque 
insurmontables.  Les  unes  sont  solubles  dans 
l’eau,  les  autres  y sont  au  contraire  inso- 
lubles. Parmi  les  premières  on  peut  citer 
celles  de  la  diphtérie,  du  tétanos  et  du  char- 
bon. Dans  le  2""  groupe  se  trouvent  les  toxines 
du  baccile  typhique,  du  choléra  et  du  sta- 
phylocoque pyogène  doré. 

Pour  terminer  ce  rapide  aperçu  général 
sur  les  ferments  et  les  fermentations,  il  nous 
reste  à exposer  de  même  l’action  des  dias- 
tases et  des  produits  d’excrétion  des  cellules 
•envahies  par  les  ferments  pathogènes,  tant 
sur  ces  cellules  elles-mêmes  et  les  fonctions 
organiques,  que  sur  les  microbes  et  les  pro- 
duits microbiens  qui  ont  provoqué  leur 
formation  et  leur  transformation. 

L’organisme  vivant,  en  effet,  ne  se  laisse 
pas  envahir'  comme  un  milieu  de  culture 
inerte;  et,  comme  l’a  dit  Wirchow,  il  y a 
lutte  véritable  entre  les  cellules  et  les  bacté- 


ries. 
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Le  premier  effet  de  rinvasion  d’un  organe 
■est  une  irritation  locale  provoquée  soit  par 
la  présence  de  l’agent  infectieux,  soit  par 
l’action  des  produits  solubles  qu’il  sécrète. 
Les  cellules  en  contact  avec  les  germes  ou 
leurs^  sécrétions  réagissent  à leur  manière 
en  exagérant  d’une  façon  parfois  considé- 
rable leurs  produits  normaux  de  sécrétion; 
ou  bien  activent  leur  énergie  vitale  en  mul- 
tipliant le  nombre  de  leurs  noyaux  ou  en  se 
multipliant  elles-mêmes;  et  la  lésion  locale 
symptomatique  du  première  acte  de  résis- 
tance de  l’économie  prend  alors  naissance. 

Parfois  la  cellule  vient  à bout  de  l’en- 
vahisseur par  ses  propres  moyens  de  défense 
sans  que  le  jeu  des  appareils  ait  été  troublé. 
Dans  le  cas  contraire,  les  toxines  provoquent 
la  mobilisation  des  leucocytes  qui  s’ache- 
minent vers  le  point  envahi  grâce  à la  diapé- 
dèse. Les  toxines  attirent  ou  repoussent 
ces  cellules  mobiles,  nécrosent  un  certain 
nombre  d’entre  elles  et  les  transforment  en 
globules  de  pus.  Si  les  bactéries  sont  pré- 
sentes, le  phénomène  de  la  phagocytose 
entre  en  jeu. 

Pendant  ce  temps-là,  la  cellule  subit  une 
perversion  de  ses  fonctions,  acquiert  des 


32 


propriétés  particulières  et  sécrète  des  pro- 
duits nouveaux  qu’autrefois  elle  ne  savait 
pas  fabriquer.  Gesproduits^  ces  Alexines^  sont 
d'une  part  bactéricides j c'est-à-dire  détrui- 
sent ou  atténuent  les  microbes;  ils  agis- 
sent aussi  sur  les  toxines  et  cette  réaction 
donne  naissance  à des  corps  nouveaux, 
produits  de  transformation  des  toxines  elles- 
mêmes  et  qui  en  sont  pour  ainsi  dire  l'anti- 
dote  physiologique  : les  Antitoxines,  La 
toxine  non  décomposée  reste  telle  qu’elle 
était  auparavant  avec  ses  propriétés,  mais 
l’antitoxine  pénétrant  dans  l’intérieur  de 
l’organisme  diminue  la  sensibilité  de  cet 
organisme  au  poison  microbien. 

Grâce  à cette  indifférence  ou  à cette 
moindre  sensibilité,  les  leucocytes  peuvent 
enrayer  les  propriétés  chimiotactiques  néga- 
tives des  toxines  qui  les  empêchaient  d'ar- 
river au  contact  des  éléments  infectieux 
figurés,  et  exercent  alors  leur  pouvoir  pha- 
gocytaire. Du  reste,  les  leucocytes  partici- 
pent comme  les  autres  cellules  de  For- 
ganisme  à ce  pouvoir  sécréteur  des 
alexines. 

Seulement,  si  les  alexines  cellulaires  sont 
dangereuses  pour  les  microbes,  elles  ne 


laissent  pas  que  de  troubler  les  milieux  et 
les  fonctions  de  l’organisme  lui-même;  et 
les  désordres  provoqués  de  ce  chef  vien- 
nent augmenter  encore  la  complexité  du 
processus  pathologique. 

Cependant  si,  grâce  à ses  moyens  de 
défense,  l’organisme  vient  à bout  de  l’en- 
vahisseur, les  cellules  ainsi  modifiées  dans 
leurs  fonctions  de  sécrétion  procurent  à 
l’organisme  vainqueur  des  propriétés  de  la 
plus  grande  utilité.  Ces  cellules  peuvent 
conserver  d’une  façon  plus  ou  moins  persis- 
tante la  faculté  de  sécréter  de  ces  mêmes  pro- 
duits de  résistance  qui  mettent  ainsi  pour 
un  temps  plus  ou  moins  long  cet  organisme 
en  état  (ÏImmunité,  c’est-à-dire  de  protec- 
tion contre  une  nouvelle  atteinte  de  la  même 
affection. 

Si  au  contraire,  la  maladie  suit  son  cours, 
le  poison  cellulaire  Alexine  ajoute  son 
action  au  poison  microbien  Toxine,  et  à 
côté  des  lésions  des  tissus  et  des  altérations 
des  liquides  humoraux,  viennent  s’ajouter 
les  perturbations  fonctionnelles  des  appa- 
reils et  des  systèmes,  entraînant  une  dé- 
chéance plus  ou  moins  générale  et  plus  ou 
moins  rapide  de  l’organisme,  aboutissant 
souvent  à la  mort. 
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II  est  heureusement  des  cas  nombreux  où 
la  thérapeutique  peut  venir  au  secours  de 
l’organisme  envahi,  non  pas  seulement  en 
combattant  les  microbes  mais  en  suppléant 
encore  et  surtout  peut-être,  au  manque 
d’énergie  des  cellules,  en  les  aidant  à neu- 
traliser les  produits  de  sécrétion  et  d’excré- 
tion toxiques  des  agents  pathogènes  et  en 
favorisant  l’élimination  de  ces  poisons  grâce 
à la  mise  en  jeu  des  divers  émonctoires. 

Au  début  des  découvertes  de  Pasteur,  le 
microbe  était  tout;  et  le  traitement  rationnel 
des  maladies  infectieuses  paraissait  être  la 
lutte  directe  contre  les  germes  : ce  fut  le 
règne  de  V Antisepsie;  mais  l’étude  plus 
récente  des  poisons  microbiens  et  celle  des 
poisons  cellulaires  qu’ils  provoquent,  ont 
montré  depuis  que  dans  la  majorité  des  cas, 
comme  l’a  dit  le  D""  Charrin  : La  plupart  des 
phénomènes  morbides,  en  dépit  de  l’impoî'- 
tance  des  agents  pathogènes^  dépendent  des 
modifications  des  cellules. 

Il  importe  donc  plus  peut-être  de  fortifier 
les  cellules  et  de  conserver  l’intégralité  des 
fonctions  de  l’organisme  que  d’attaquer 
directement  l’élément  envahisseur,  d’autant 
plus  que  presque  tous  les  moyens  d’attaque 
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directe  que  nous  possédons  contre  ce  dernier 
sont  nuisibles  aussi  à la  cellule  elle-même. 
Laissons  le  terrain  lutter  par  les  moyens 
que  lui  donne  la  nature  contre  Tagent  patho- 
gène, mais  fortifions  ce  terrain;  modifions 
les  conditions  qui  l’ont  rendu  receptible  au 
germe,  et  augmentons  ses  moyens  de 
défense.  Nous  le  rendons  ainsi  impropre 
au  développement  et  à la  multiplication  de 
l’élément  pathogène,  nous  diminuons  le  pou- 
voir ferment  de  ce  dernier  et  ses  produits  fer- 
mentaires,  et,  en  fin  de  compte,  nous  l’au- 
rons atteint  lui-même  indirectement,  tout  en 
ayant  amélioré  l’état  de  l’organisme. 

Comme  l’a  dit  le  D''  Lemière,  dans  son 
étude  sur  Les  Progrès  de  la  Bactério- 
logie ' .• 

« 11  faut  dans  le  cas  des  maladies  infec- 
tieuses ne  savoir  demander  à la  thérapeu- 
tique que  ce  qu’elle  peut  donner.  Trouver 
un  remède  spécifique  certain  contre  les 
maladies  infectieuses,  y arriverons-nous 
jamais?  Je  l’ignore,  mais  j’en  doute.  On 
pourra  découvrir  des  produits,  des  méthodes 
qui  donneront  des  résultats  excellents,  qui 
guériront  souvent,  mais  en  trouverons-nous 

I.  Journal  des  Sciences  médicales  de  Lille^  iSgS. 
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qui  guériront  toujours?  Nous  n’avons,  en 
effet,  que  deux  ressources  i affaiblir  le 
microbe  ou  fortifier  1 organisme,  il  peut  etre 
des  cas  où  l’organisme  est  dans  un  tel  état 
de  déchéance,  que  nous  ne  puissions  pas 
relever  suffisamment  ses  forces  malgré  tous 
nos  efforts  pour  qu’il  puisse  résister  à un 
microbe  doue  de  sa  virulence  minima. 

« Du  reste,  il  faut  bien  le  dire,  dans  la 
maladie  infectieuse,  si  on  en  excepte  les 
infections  locales,  nous  avons  réellement 
peu  de  prises  sur  le  microbe,  nous  pouvons 
plus  facilement  augmenter  la  résistance  de 
l’organisme...  Donc,  il  faut  tonifier  le 
malade  et  rendre  des  forces  à l’organisme; 
modifier  et  améliorer  l’état  général  est  un 
des  meilleurs  moyens  de  le  mettre  en  état 
de  combattre  l’infection.  » 


¥ 
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CHAPITRE  II 

Levure  et  Fermentation  alcoolique 

Le  Saccharomyces  Gerevisiæ.  — La  Fer- 
mentation alcoolique  et  les  produits  de  la 
fermentation.  — Influence  des  agents 
physiques  et  chimiques  sur  la  levure  et  la 
fermentation. 

Nous  venons  de  voir  les  rapports  qui 
existent  entre  la  cellule  animale  et  la  cellule 
végétale  au  point  de  vue  spécial  de  leur 
caractère  Ferment. 

Nous  avons  vu  les  végétaux  unicellulaires 
vivant  tantôt  en  anaérobies  et  empruntant 
la  chaleur  dont  ils  ont  besoin  à leurs  ali- 
ments ; tantôt  en  aérobies  et  brûlant  alors 
ces  éléments  au  moyen  de  l’oxygène;  tantôt 
encore  suivant  les  conditions  de  milieux, 
pouvant  passer  de  l’un  à l’autre  de  ces  modes 
d’existence.  Il  en  est  de  même  des  tissus  ani- 
maux qui  sont  formés  de  cellules  vivant  en 
colonies. 

Comme  l’a  dit  M.  le  professeur  A.  Gautier 
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dans  l’introduction  de  sa  : Chimie  de  la  Cel- 
lule vivante  \ 

« La  partie  vraiment  active  et  vivante  de 
nos  cellules,  le  noyau  et  le  protoplasma, 
fonctionne  à l’abri  de  l’oxygène  à la  façon 
des  microorganismes  anaérobies;  et  ce  n’est 
que  secondairement,  à l’extérieur  pour  ainsi 
dire  de  la  cellule  et  aux  dépens  de  ses  pro- 
duits, que  se  passent  les  phénomènes  de  com- 
bustion qui  fournissent  à l’animal  la  majeure 
parli;ie  de  sa  chaleur  et  de  son  énergie. 

Toutefois,  entre  les  êtres  aérobies  et  anaé- 
robies monocellulaires  et  les  cellules  de 
l’animal,  existe  une  profonde  différence  qui 
interdit  un  rapprochement  trop  étroit.  Les 
moisissures,  ferments  ou  bactéries,  avec  des 
substances  organiques  ternaires,  des  corps 
amidés  très  simples,  des  sels  ammoniacaux 
et  quelques  matières  minérales,  fabriquent 
de  toutes  pièces  les  substances  albuminoïdes 
propres  à former  le  protoplasma  des  cel- 
lules nouvelles.  Les  tissus  animaux  mo- 
difient les  matières  albuminoïdes,  ils  les 
associent  entre  elles,  les  compliquent  ou 
les  simplifient,  mais  ils  ne  sont  pas  aptes 
à les  créer. 


I,  A.  Gautier.  Chimie  de  la  Cellule  vivante. 
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L’animal  se  rapproche  de  la  plante  en  ce 
qu’il  brûle  comme  elle,  mais  plus  puissam- 
ment qu’elle,  les  produits  formés  dans  ses 
cellules  et  en  ce  qu’il  tire  une  partie  de  sa 
chaleur  de  simples  dédoublements  fermen- 
tatifs.  Il  en  dififère  en  ce  qu’il  ne  saurait 
former  de  la  matière  organique  combustible 
avec  des  principes  tombés  dans  l’inertie 
chimique. 

Il  se  rapproche  des  êtres  unicellulaires 
aérobies,  en  ce  qu.e,  comme  chez  ceux-ci,  la 
majeure  partie  de  son  énergie  a pour  origine 
les  phénomènes  de  combustion  provoqués 
par  l’oxygène  qu’il  absorbe  ; il  se  rapproche 
des  anaérobies  en  ce  que,  dans  la  profondeur 
de  ses  cellules,  les  transformations  du  pro- 
toplasma se  produisent  à l’abri  de  l’air,  en 
milieu  réducteur.  Mais  les  cellules  des 
animaux  diffèrent  profondément  des  mi- 
crobes en  ce  qu’elles  ne  sauraient  produire 
de  toutes  pièces  les  matières  albuminoïdes 
que  forment  les  êtres  monocellulaires  et 
dont  ils  construisent  leur  protoplasma.  » 

Etudions  maintenant  plus  spécialement 
un  de  ces  êtres  monocellulaires,  un  de  ces 
ferments  figurés,  dans  ses  diverses  propriétés 
qui  nous  ont  amenés  à faire  de  lui  un  agent 
thérapeutique. 
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Les  Saccharomy^ces  sont  des  champignons 
simples,  sans  Mycélium^  se  multipliant 
ordinairement  par  bourgeonnement  et  don- 
nant naissance  dans  certains  cas,  à la  for- 
mation de  spores  endogènes  ou  Ascospores. 

Le  Saccharoniyces  Cerevisiœ  ou  levure  de 
bière  se  présente  sous  la  forme  de  cellules 
rondes  ou  ovales  de  8 à 9 f-  dans  leur  plus 
grand  diamètre.  Les  bourgeons  ou  cellules 
filles  se  détachent  rapidement  de  la  cellule 
mère  dans  les  végétations  lentes,  mais 
restent  réunies  en  chaînes  lorsque  la  végéta- 
tion s’effectue  rapidement  et  surtout  au  con- 
tact de  l’air.  Dans  ce  cas,  une  partie  des 
cellules  perd  sa  forme  primitive,  et  les  cel- 
lules s’allongent  en  tubes  cylindriques. 
Quant  les  cellules  se  multiplient  par  ascos- 
pores,  les  Asques  acquièrent  généralement 
un  volume  plus  grand  que  les  cellules 
à forme  ordinaire  et  peuvent  atteindre 
Il  à 1 4 


Morphologie  des  cellules  de  Saccharo- 
myces  Cerevisiæ.  — Les  cellules  de  levure 
peuvent  donc  se  présenter  sous  trois  formes 
différentes  : 
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I®  Forme  ordinaire  ronde  ou  ovale,  de 
Conidie^  avec  bourgeons; 

2°  Forme  filamenteuse  Hyphomycète^ 
avec  bourgeons  ; 

3""  Formes  à spores  endogènes  ou  d’/i^co- 
mycète. 


Gonidies.  — Si  nous  préparons  un  moût 
gélatiné  additionné  d’assez  grandes  quan- 
tités de  sucre  fermentescible,  et  préparé  de 
telle  sorte  que  ce  moût  à 20  ou  26®,  ne  soit  ni 
solide  ni  liquide,  mais  pâteux;  si  nous  l’in- 
troduisons dans  des  plaques  de  Pétri  et, 
qu’après  stérilisation  et  refroidissement, 
nous  l’ensemençons  avec  une  trace  de  cul- 
ture pure  de  S.  Cerevisiœ^  préalablement 
aérée  dans  un  courant  d’oxygène;  si  nous 
mettons  ces  plaques  dans  un  récipient  plein 
d’acide  carbonique,  nous  verrons  se  déve- 
lopper en  quelques  jours  (3  à 4 en  moyenne) 
de  petites  colonies  blanches  de  saccharo- 
myces. 

Si  on  examine  ces  colonies  au  microscope, 
on  les  voit  formées  par  des  cellules  rondes 
ou  oblongues  constituées  par  une  membrane 
extérieure  très  mince  et  dont  on  n’aperçoit 
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qu’à  peine  le  contour  intérieur  quand  les 
cellules  ne  sont  pas  colorées  artificiellement. 

L’intérieur  de  cette  membrane  est  remplie 
par  un  protoplasma  incolore  et  homo- 
gène. 


Fig.  I.  — Saccharomyces  Cerevisiæ  pur,  forme  de  conidies 


ü.  — Cellule  de  levure  jeune,  à forme  ovoïde  de  Conidie,  forme 
ordinaire  de  la  fermention  anaérobie. 

b.  — Bourgeons  attachés  à la  cellule  mère. 

c.  — Bourgeons  restant  accolés  à la  cellule  mère  et  se  reprodui- 

sant eux-mêmes  par  bourgeonnement.  (Indice  de  fermen- 
tation rapide). 


Un  certain  nombre  de  ces  cellules 
montrent  généralement  aux  extrémités  du 
grand  axe  de  petits  bourgeonnements.  Ce 
sont  des  cellules  filles. 

Si  nous  examinons  de  plus  près  ces  diffé- 
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rentes  cellules,  nous  assistons  le  plus  sou- 
vent aux  divers  stades  de  cette  reproduc- 
tion des  levures  par  bourgeonnement,  que 
l’on  pourra/etrouver  sur  la  figure  II. 


Fig.  IL  — Reproduction  des  Cellules  par  bourgeonnement. 


a.  — Jeunes  cellules  de  levure.  L’une  d’elles  vient  de  se  détacher 

de  la  cellule  mère  d. 
a\  — Cellules  adultes. 

b.  — Premier  stade  du  bourgeonnement.  Il  se  forme  en  un  point 

de  la  cellule  (quelquefois  sur  plusieurs)  une  légère  saillie 
qui  augmente,  se  rétrécit  à la  base,  mais  il  n’y  a encore 
qu’un  seul  protoplasma. 

b' . — On  voit  se  former  deux  protoplasmas  distincts,  mais  il 
n’existe  pas  encore  de  membrane  visible  entre  les  matières 
protoplasmiques. 

b".  — On  voit  apparaître  une  double  ligne,  très  légère,  de  sépara- 
tion entre  la  cellule  mère  et  la  cellule  embryonnaire. 

c.  et  c’.  — La  séparation  des  deux  cellules  est  accomplie  mais  elles 

restent  encore  accolées  l’une  à l’autre. 

d.  — Le  bourgeon  se  détache  de  la  cellule  mère  pour  devenir  une 

jeune  cellule  indépendante. 


Quand  la  cellule  va  bourgeonner,  on  voit 
se  produire  en  un  point  de  la  membrane 
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d’enveloppe  une  très  légère  saillie  qui  aug~ 
mente  peu  à peu,  perd  sa  forme  en  pointe 
pour  s’arrondir  et  se  rétrécit  à sa  base.  Mais 
le  protoplasma  est  toujours  homogène. 
Bientôt  on  voit  se  former  deux  protoplas- 
mas distincts  ; puis  une  petite  membrane 
très  mince  provenant  de  l’étranglement  de 
la  paroi  vient  constituer  le  bourgeon  qui  vit 
encore  aux  dépens  de  la  cellule  mère.  En- 
suite la  séparation  s’achève  et  la  cellule  fille 
quoiqu’accolée  encore  à la  paroi  de  la  cellule 
primitive,  vit  de  sa  vie  propre,  peut  même 
se  reproduire  elle-même  et  de  la  même  fa- 
çon; ou  bien  encore  se  détache  de  l’an- 
cienne. 

Cette  forme  ronde  de  cellules  est  celle  que 
l’on  observe  au  cours  des  fermentations 
anaérobies. 

Forme  hyphomycète.  — Si  nous  ensemen- 
çons notre  culture  pure  de  saccharomyces 
sur  une  plaque  contenant  un  moût  peu  riche 
en  sucre  mais  assez  gélatinisé  pour  qu’à  la 
température  ordinaire,  il  soit  complètement 
solide  et  que  nous  mettions  cette  plaque  non 
plus  dans  de  l’acide  carbonique  mais  dans 
de  l’air  stérilisé,  la  levure  donnera  encore 
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des  colonies  au  bout  de  quelques  jours,  mais 
les  cellules  examinées  au  microscope  n’au- 
ront plus  du  tout  la  forme  des  cellules  pri- 
mitives. 


Fig.  III.  — Saccharomyces  Cerevisiæ,  forme  Hyphomycète. 

a.  — Rameau  filamenteux  ramifié. 

b.  — Bourgeons  caducs  à forme  de  Conidie. 

c.  — Conidies  libres. 

On  retrouve  bien  encore  ça  et  là  des  coni- 
dies avec  leur  forme  ronde  et  se  reprodui- 
sant par  bourgeonnement,  mais  la  plupart 
des  cellules  se  sont  allongées  dans  le  sens 
du  grand  axe  et  sont  devenues  cylindriques 
à la  façon  des  mycéliums  de  champignons 
hyphomycètes.  La  plupart  des  cellules  ayant 
pris  naissance  aux  extrémités  de  la  cellule 
mère  ont  une  tendance  très  nette  à prendre 
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la  forme  filamenteuse.  Celles  au  contraire 
qui  sont  nées  latéralement,  gardent  le  plus 
souvent  une  forme  arrondie.  Dans  ces  cel- 
lules allongées,  la  membrane  d’enveloppe 
paraît  plus  épaisse  que  dans  les  formes  dis- 
coïdes. Le  protoplasma  intérieur  est  égale- 
ment hyalin  et  homogène. 

Cette  forme  filamenteuse  est  celle  que 
prennent  les  levures  dans  le  Voile,  quand 
elles  sont  en  présence  de  beaucoup  d’air  et 
que  le  liquide  nourricier  est  à peu  près 
épuisé  en  matériaux  fermentescibles.  Elles 
végètent  alors  en  Aérobies.  Ces  cellules  pla- 
cées à nouveau  dans  les  conditions  de 
fermentation  anaérobie,  reprennent  la  forme 
de  conidie  et  leurs  propriétés  fermentatives. 

Forme  ascomycète.  — Pour  obtenir  des 
cellules  à spores  endogènes,  on  les  cultive 
pendant  quelques  temps  à la  température  de 
20*^  environ  dans  du  moût  de  bière  stérilisé. 
On  sélectionne  les  cellules  jeunes  et  on  les 
fait  se  développer  24  heures  environ  à 24-26^ 
centigrades  dans  un  nouveau  moût  de  même 
composition.  On  les  dépose  alors  sur  de 
petits  blocs  de  plâtre  que  nous  préparons 
de  la  façon  suivante  : 
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On  gâche  du  plâtre  avec  un  peu  d’eau 
distillée  et  on  coule  le  mélange  dans  de 
petites  boîtes  de  Pétri.  On  le  laisse  se 
prendre,  et  on  introduit  les  boîtes  munies  de 
leur  couvercle  à l’autoclave  après  les  avoir 
remplies  à moitié  d’eau.  On  laisse  refroidir, 
on  ensemence  et  on  abandonne  à 3o^.  Le  len- 
demain et  déjà  après  20  heures,  les  levures 
commencent  à se  sporuler. 

Si  on  les  examine  alors  au  microscope, 
on  voit  dans  certaines  d’entre  elles  des 
condensations  encore  vagues  du  proto- 
plasma et,  dans  d’autres  plus  avancées,  des 
corpuscules  de  plasma  arrondis  déjà  entou- 
rés d’une  paroi  plus  ou  moins  distincte; 
dans  certaines  autres  les  spores  sont  parfai- 
tement formées  et  revêtues  chacune  d’une 
membrane  enveloppante  bien  marquée. 

Dans  certaines  cellules  où  la  sporulation 
est  très  active,  les  spores  se  gonflent,  se 
compriment  entre  elles  si  bien  que  la  çellule 
apparaît  comme  divisée  à l’intérieur  en 
loges  par  des  cloisons. 

La  figure  IV  ne  présente  pas  de  cas  de  ce 
genre. 

Une  forme  d’ascopores  que  l’on  retrouve 
fréquemment  chez  d’autres  saccharomyces, 
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comme  le  Pastorianus^  mais  qui  est  tout  à 
fait  exceptionnelle  chez  le  S.  Cerevisiae^  est 
la  forme  allongée  que  l’on  voit  en  C. 


Fig.  IV.  — Saccharomyces  Cerevisiæ  a spores  endogènes 
(Forme  Ascomycète) 

>a.  — Cellule  à forme  ordinaire  de  Conidie. 

b.  — Cellules  à forme  Ascomycète,  à spores  endogènes. 

J?\  — Les  mêmes  où  les  Ascopores  sont  à l’état  naissant. 

c.  — Cellule  ascomycète  à forme  allongée. 

•d.  — Forme  mixte  de  transition  où  la  cellule  se  reproduit  à la 


Les  spores  qui  sont  généralement  au 
nombre  de  2 à 5 par  cellule,  sont  très  réfrin- 
gentes et  d’une  dimension  de  2 1/2  à 6 
Si  l’on  transporte  ces  cellules  ascosporées 
dans  un  milieu  nutritif,  elles  germent.  Les 
spores  se  gonflent,  distendent  et  amincissent 
la  paroi  de  la  cellule  mère  qui  finit  bientôt 


fois  par  bourgeons  et  par  spores. 
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par  se  briser  et  reste  à l’état  de  volva 
enveloppant  en  partie  les  spores.  Ces  der- 
nières donnent  naissance  à des  bourgeons. 
Quelquefois  même,  mais  rarement,  ces 
bourgeons  naissent  à l’intérieur  de  la  cellule 
mère. 

On  connaît  mal  les  conditions  de  forma- 
tions des  ascopores,  mais  elles  se  forment 
généralement  quand  le  milieu  où  vivent 
les  levures  n’est  pas  nutritif. 

Composition  élémentaire  de  la  levure.  — 

Nous  avons  vu  que  la  cellule  se  compose 
d’une  membrane  enveloppante  continue  et 
d’un  protoplasma  hyalin. 

Cette  membrane  d’enveloppe  est  consti- 
tuée par  de  la  cellulose,  mais  une  cellulose 
particulière  associée  à un  mucilage  végétal, 
et  insoluble  dans  l’oxyde  de  cuivre  ammo- 
niacal. D’après  Nœgeli  et  Loew,  le  poids  de 
l’enveloppe  serait  des  Sy  centièmes  du  poids 
de  la  cellule  desséchée. 

Le  reste  est  constitué  par  de  TAlbumine 
(36  o/o),  des  peptones,  des  matières  grasses 
(presque  exclusivement  de  l’Oléinej  des  ma- 
tières extractives  : leucine,  tyrosine,  xan- 
thine  (c’est-à-dire  des  produits  de  dédou- 
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blement  des  matières  albuminoïdes),  des 
traces  de  glucose,  du  glycogène,  de  l’acide 
succinique,  de  la  cholestérine,  des  lécithines, 
de  la  nucléine  et  de  l’invertine)  ; enfin,  par 
des  matières  minérales  (7  0/0)  qui,  d’après 
Belohoubek,  sont  constituées  par  : 


Acide  phosphorique. 

Potasse 

Magnésie 

Chaux  

Acide  sulfurique,  soude  et 
silice 


5i  10  O O 

38  68  — 
416  — 
I 99  — 

4 07  — 


Gomme  l’indique  la  composition  de  la 
levure,  cette  dernière  a besoin  pour  vivre  de 
matières  albuminoïdes  et  de  matières  miné- 
rales, surtout  de  phosphate  de  potasse. 

L’alimentation  azotée,  minérale  et  hydro- 
carbonée des  moûts  de  fabrication  a été  une 
de  nos  préoccupations  les  plus  sérieuses  et 
a nécessité  de  notre  part  un  très  grand 
nombre  d’essais  ; mais  entrer  dans  les  dé- 
tails nous  entraînerait  trop  loin  de  notre 
sujet. 

Nous  devons  nous  borner  ici  à étudier  les 
propriétés  des  levures,  nous  réservant  d’ex- 
poser dans  un  des  chapitres  suivants,  com- 
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ment  nous  les  obtenons  et  les  conservons  à 
l’état  de  pureté. 

Fermentation  alcoolique  et  produits  de  la. 
fermentation.  — Sur  le  premier  point  nous, 
serons  très  brefs. 

Si  l’on  met  en  présence  de  la  levure  et  un 
moût  sucré  contenant  en  outre  les  matières 
azotées  et  minérales  nécessaires,  et  surtout 
si  ce  moût  a été  préalablement  aéré,  il  y a 
d’abord  une  prolifération  active  de  la  levure 
aux  dépens  de  cet  air  qu’elle  transforme  en 
acide  carbonique.  A ce  moment  le  pouvoir 
ferment  est  encore  faible,  mais  au  fur  et  à 
mesure  que  l’oxygène  disparaît  du  liquide,, 
la  prolifération  diminue  et  la  fermentation 
commence  à l’aide  des  cellules  primitive- 
ment ensemencées  et  des  cellules  jeunes 
formées  dans  ce  « levain  ».  Alors,  la  levure 
grâce  à son  « Invertine  » transforme  le  sucre 
en  sucres  assimilables  et  se  l’assimile  avant 
de  le  faire  fermenter.  Elle  s’en  fabrique  une 
réserve  hydrocarbonée,  un  glycogène,  en  le 
combinant  à son  propre  tissu  puis  le  dé- 
double à l’intérieur  même  de  la  cellule,  en 
alcool  et  acide  carbonique  qu’elle  rejette; 
mais  au  fur  et  à mesure  qu’elle  décompose 
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ce  glycogène,  elle  réabsorbe  à nouveau  une 
partie  du  sucre  qu’elle  trouve  autour  d’elle 
dans  le  moût.  A ce  moment,  la  cellule  est 
en  pleine  activité  fermentaire. 

Si  le  sucre  vient  à manquer,  la  levure 
consomme  le  glycogène  qu’elle  a mis  en 
réserve;  puis  si  la  fermentation  est  aban- 
donnée à elle-même,  si  on  n’ajoute  alors  ni 
sucre  nouveau,  ni  oxygène,  la  cellule  vit  à 
ses  propres  dépens  et  consomme  sa  cellu- 
lose et  sa  matière  grasse,  s’allanguit  et  finit 
par  mourir. 

Voilà  dans  son  ensemble  l’acte  fermentatif. 

Ajoutons  pourtant  que  ce  n’est  pas  seule- 
ment le  sucre  que  s’est  assimilé  la  levure, 
mais  encore  une  partie  des  matériaux  azotés 
et  des  matières  minérales  contenus  dans  le 
moût. 

Quelque  sommaire  que  soit  cet  exposé  du 
processus  de  la  fermentation  alcoolique,  il 
est  suffisant  cependant  pour  nous  permettre 
de  concevoir  comment  on  peut  à volonté,  et 
en  changeant  d’une  façon  convenable  les 
conditions  de  milieux,  obtenir  soit  une  pro- 
lifération très  grande  des  cellules  de  levure, 
soit  une  fermentation  active,  soit  même  les 
deux. 
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Si  l’on  fait  passer  un  courant  d’air  con- 
tinu dans  un  moût  sucré  ensemencé  de 
levure,  la  prolifération  est  beaucoup  plus 
rapide  que  dans  un  liquide  au  repos;  et  si 
Ton  veut  obtenir  à la  fois  une  prolifération 
et  une  fermentation  abondantes,  il  faut  aérer 
d’abord  le  moût,  laisser  le  processus  fer- 
mentatif  se  mettre  bien  en  train  ; et,  quand 
les  cellules  sont  en  pleine  activité,  aérer  à 
nouveau  le  liquide,  et  laisser  la  fermentation 
reprendre  son  cours. 

Une  autre  conclusion  se  dégage  encore  : 
Si  l’on  veut  avoir  des  cellules  énergiques,  il 
faut  les  prendre  au  moment  où  la  fermen- 
tation est  en  pleine  activité,  ou  tout  au  moins 
ne  pas  attendre  que  le  moût  soit  épuisé  en 
matières  sucrées,  albuminoïdes  ou  miné- 
rales, et  que  la  cellule  par  conséquent,  soit 
en  dégénérescence. 

Enfin  l’on  conçoit  que  des  cellules  de 
levure  récoltées  au  moment  où  elles  sont 
encore  gorgées  de  leur  réserve  hydro- 
carbonée et  ayant  en  plus  subi  le  contact 
de  l’air,  gardées  à l’état  latent  par  un  des 
procédés  que  nous  décrirons  dans  un  des 
chapitres  suivants,  puissent  prendre  pied  et 
s’implanter  même  dans  un  milieu  défa- 
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vorable,  grâce  à la  richesse  de  leurs  réserves, 
surtout  si  l’on  place  à côté  d’elles  dans  ce 
terrain  les  aliments'  nécessaires  à leur  ali- 
mentation cellulaire  anaérobie. 

La  condition  de  succès,  nous  le  verrons 
bientôt,  est  que  la  levure  soit  pure,  et  que 
l’aération  et  le  milieu  nutritif  lui  gardent 
intacte  sa  pureté. 

Quelques  mots  maintenant  des  produits 
de  la  fermentation  alcoolique: 

A côté  de  l’alcool  et  de  l’acide  carbonique, 
les  travaux  de  Pasteur,  de  Duclaux,  Schut- 
zemberger,  Béchamp,  Ghancel,  Wurtz, 
Krœmer,  Morin,  Nœgeli,  Laurent,  Gréhant 
et  Quinquaud,  etc.,  etc.,  sont  venus  intro- 
duire bien  des  termes  nouveaux,  et  cela  se 
comprend  sans  peine,  si  l’on  songe  que  la 
fermentation  n’est  pas  un  phénomène  chi- 
mique, mais  un  acte  biologique. 

Pour  se  nourrir  et  se  reproduire,  la  cellule 
de  levure  décompose  non  pas  seulement  les 
éléments  hydrocarbonés  mais  encore  les 
matières  azotées  et  minérales  qu’elle  trouve 
autour  d’elles.  Elle  abandonne  au  liquide 
fermenté,  outre  les  produits  de  la  fermen- 
tation normale,  les  résidus  chimiques  de  son 
alimentation,  résidus  variables  avec  la  com- 
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position  du  milieu  nutritif  et  avec  les  con- 
ditions où  se  produit  l’acte  fermentaire.  Une 
simple  question  de  température  est  parfois 
suffisante  pour  changer  la  nature  et  les 
relations  en  poids  des  produits  de  la  fermen- 
tation; mais  les  changements  les  plus  con- 
sidérables sont  dûs  à l’impureté  du  ferment, 
ou  à celles  de  l’air  et  du  moût.  Nous  revien- 
drons sur  cette  question  des  ferments  étran- 
gers qui  a été  non  la  base  mais  la  cause 
occasionnelle  de  toutes  nos  recherches. 
Contentons-nous  de  faire  remarquer  ici,  que 
c’est  à la  présence  de  ces  ferments  étrangers, 
que  les  liqueurs  fermentées  doivent  ces  pro- 
duits secondaires  (alcools  supérieurs,  fur- 
furol,  etc.)  qui  les  rendent  si  nocives  et  qui 
préoccupent  tant  depuis  quelques  années  les 
hygiénistes.  C’est  pour  protéger  les  levains 
contre  les  ferments  étrangers  que  l’on  a 
introduit  la  méthode  des  antiseptiques  (sels 
de  bismuth,  acide  fluorhydrique,  etc.) 
L’aération  même  est  un  excellent  moyen  de 
lutter  contre  ces  parasites  en  favorisant  le 
développement  plus  énergique  de  la  levure 
vraie  et  en  lui  permettant  de  lutter  avec  plus 
d’avantages  contre  la  concurrence  vitale 
d’autres  ferments  dits  de  Maladie  : levures 
diverses,  bactéries  ou  moisissures. 
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Ualcool  éthylique  et  V Acide  Carbonique 
constituent  les  deux  principaux  produits  de 
la  fermentation  alcoolique,  peut  être  même 
les  seuls  vrais  produits  de  la  décomposition 
du  sucre  par  la  levure  comme  le  croyaient 
autrefois  Lavoisier  et  après  lui  Gay  Lussac. 
Il  est  d’autres  corps  que  l’on  retrouve 
toujours  dans  la  fermentation  par  la  levure 
et  entre  autres  Vacide  Succinique  qu’y  a 
découvert  Schmidt,  de  Dorpat  ; et  la  Glycé- 
rine qu’y  a signalé  Pasteur.  Mais  ne  sont-ce 
pas  là  des  produits  de  la  vie  des  cellules? 
Pour  M.  d’Udransky  la  glycérine  prendrait 
naissance  à la  fin  de  la  fermentation  quand 
la  levure  commence  à manquer  d’aliments 
sucrés  et  entre  en  dégénérescence.  Ne  peut- 
elle  provenir  de  la  décomposition  des 
matières  grasses  que  contient  toujours  la 
levure  et  qu’il  est  facile  d’isoler  par  une 
simple  macération  de  cellules  de  levure 
pendant  48  heures  dans  un  mélange  éthéro- 
alcoolique  ? Quant  à l’acide  succinique,  on 
l’obtient  synthétiquement,  soit  par  oxyda- 
tion de  l’acide  butyrique,  soit  par  réduction 
des  acides  malique  ou  tartrique.  (Il  suffit 
même  de  faire  fermenter  le  malate  de  chaux 
pour  le  transformer  en  succinate.)  Or  ces 
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acides  ne  sont  pas  rares  dans  les  produits 
fermentescibles.  Sa  présence  dans  les 
liquides  alcooliques  fermentés  ne  pourrait- 
elle  avoir  une  semblable  cause?  Aussi 
malgré  les  théories  régnantes  d’après  les- 
quelles g5  o/odu  sucre  seulement  sont  trans- 
formés en  alcool  et  acide  carbonique  et  le 
reste  en  glycérine  et  acide  succinique,  nous 
sommes  plus  près  de  croire  à la  vieille  équa- 
tion chimique  de  Gay  Lussac,  et  à attribuer 
à un  acte  biologique  des  cellules  de  levure 
la  présence  constante  dans  les  liquides  fer- 
mentés de  la  glycérine  et  de  l’acide  succi- 
nique. 

C’est  à des  actes  biologiques  de  même 
nature  qu’il  faut  attribuer  également  la  pré- 
sence de  traces  d’acides  gras  et  d’alcools 
supérieurs,  d’aldéhydes,  d’éthers  et  de 
matières  albuminoïdes  ; et  enfin  aux  phéno- 
mènes biologiques  de  dégénérescence  serait 
due  la  présence  d’un  peu  d’acide  acétique, 
de  leucine  et  de  tyrosine. 

, Ces  différents  corps  peuvent  acquérir  une 
réelle  importance  quand  il  s’agit  de  grandes 
quantités  de  levures  et  de  matériaux  sucrés 
mis  en  présence.  Ils  sont  plus  que  négligea- 
bles au  contraire,  si  l’on  ne  manie  que  de 
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très  petites  quantités,  et  nous  n’avons 
■seulement  à retenir  au  point  de  vue  qui 
nous  concerne,  comme  produits  de  la  fer- 
mentation alcoolique,  que  V Alcool,  Vacide 
Carbonique,  la  Glycérine  et  Vacide  Siicci- 
nique. 

Cela  est  de  toute  évidence,  si  l’on  songe 
que  1,000  gr.  de  Saccharose  donnent  après 
fermentation  i,o36gr.  ii  de  produits  divers 
sur  lesquels  l’alcool  entre  pour  5o6  gr.  i5  ; 
l’acide  carbonique  pour  492  gr.  g5  ; la  glycé- 
rine pour  28,80  et  l’acide  succinique  pour 
4,52.  Tous  les  autres  corps  : alcools  supé- 
rieurs, glycols,  éthers,  acide  acétique, 
matières  azotées  qui  complètent  les  io36,i  i 
y entrent  pour  la  proportion  de  4,1 1 à eux 
tous;  et  encore,  d’après  M,  Lindet,  les 
alcools  supérieurs  ne  se  produiraient  qu’à  la 
fin  de  la  fermentation,  quand  les  cellules 
entrées  en  dégénérescence  permettent  le 
développement  tardif  des  ferments  étran- 
gers. 

On  peut  juger  de  l’énergie  vitale  de  ces 
êtres  microscopiques  que  sont  les  levures, 
quand  on  réfléchit  qu’un  poids  très  minime 
de  saccharomyces  suffit  pour  transformer 
I kilog  de  sucre  ; lui  fixer  grâce  à son  inver- 
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tine  une  quantité  d’eau  égale  à 55  grammes, 
le  dédoubler  en  io55  de  glucose  et  de  lévu- 
lose, pour  enlever  à ceux-ci  ensuite  ig  gr.  de 
leur  eau  qui  sont  nécessaire  aux  cellules 
pour  la  formation  de  leurs  matières  pro- 
téiques; utiliser  enfin  l’énergie  et  le  calo- 
rique qui  résultent  de  ces  transformations  à 
organiser  et  à fabriquer  les  éléments  divers 
qui  sont  nécessaires  au  développement  des 
jeunes  cellules;  car,  pendant  ce  temps,  les 
cellules  ont  engendré  environ  i5  gr.  de 
levures  nouvelles  (comptés  à l’état  sec.) 


Influence  des  agents  physiques  et  chimiques 
sur  les  levures  et  sur  la  fermentation 

% 

I.  Action  des  agents  physiques.  — Nous 
allons  sommairement  passer  en  revue  l’in- 
fluence de  la  température^  de  la  pression^  de 
la  lumière  et  de  Vélectricité  qui  nous  montre- 
ront là  combien  est  grande  la  résistance  de 
ces  petits  êtres. 

Action  de  la  température.  — Cette  action 
de  la  température  est  des  plus  importantes, 
tant  au  point  de  vue  des  phénomènes  de  la 
fermentation  qu’à  celui  de  l’obtention  des 
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levures  pures  et  de  la  séparation  des  diverses 
races  entre  elles. 

La  température  de  choix  pour  la  multi- 
plication et  la  fermentation  est  variable 
avec  les  espèces.  Certaines  levures  com- 
mencent à fonctionner  activement  à partir 
de  i6°,  et  la  température  moyenne  de  25®  est 
celle  qui  leur  convient  le  mieux.  La  fer- 
mentation s’achève  en  quelques  jours  quand 
il  s’agit  d’opérations  industrielles,  en  i5  ou 
3o  heures  dans  les  expériences  en  petit  de 
laboratoire.  Ensemencées  dans  du  moût 
sucré,  ces  levures  montent  à la  surface  du 
moût,  commencent  à s’y  multiplier  grâce  à 
l’air  de  l’appareil  et  dégagent  de  l’acide  car- 
bonique. Elles  s’étalent  à cette  surface 
comme  une  couche  huileuse  et  quand,  par 
suite  du  remplacement  de  l’oxygène  par 
l’acide  carbonique,  la  fermentation  com- 
mence, elles  sont  soulevées  par  ce  gaz  qui 
semble  leur  donner  des  ailes,  et  montent 
avec  lui  sous  forme  d’un  tissu  réticulé  de 
bulles,  dans  les  appareils  de  production. 

La  chaleur  émise  par  la  fermentation  est 
sensible.  Dans  nos  appareils  de  production, 
nous  avons  pu  constater  une  élévation  de 
température  de  o,8  à i®,  2 centigrades  quand 
la  fermentation  est  bien  en  train. 
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D’autres  levures,  au  contraire,  y compris 
certaines  espèces  de  levures  de  bière,  ont 
commue  température  d’élection  6 à 8°.  La 
fermentation  est  très  lente,  les  cellules  ne 
sont  pas  soulevées  par  le  gaz  acide  carbo- 
nique et  restent  tout  entières  dans  le  liquide 
pendant  la  fermentation.  L’élévation  de 
température  du  moût  est  presque  insen- 
sible. 

On  appelle  Levures  à fennentation  haute 
les  premières,  et  on  donne  aux  secondes  le 
nom  de  Levures  à fermentation  basse. 

C’est  des  premières  seulement  que  nous 
aurons  à nous  occuper  ici. 

La  résistance  des  cellules  au  froid  est  des 
plus  remarquables  : MM.  Raoul  Pictet  et 
d’Arsonval  ont  étudié  l’influence  des  basses 
températures  sur  les  ferments.  Ils  les  ont 
soumis  à des  froids  de  loo  et  même  200‘\ 
A ces  basses  températures,  les  ferments 
solubles  sont  détruits  mais  les  ferments 
figurés  restent  intacts  et  peuvent  reprendre 
leur  vitalité  si  on  les  ramène  avec  ménage- 
ment à la  température  normale.  L’action 
des  levures,  même  de  la  levure  basse  est  à 
peu  près  nulle  à o*^.  Elle  ne  commence  guère 
que  vers  2 ou  3"^. 
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Les  levures  sont  plus  sensibles  à la  cha- 
leur. Hansen  a fait  sur  un  certain  nombre 
de  saccharomyces,  une  étude  très  appro- 
fondie de  cette  influence  au  triple  point  de 
vue  des  cellules  végétatives  des  différentes 
espèces  et  de  la  formation  des  spores  et  des 
voiles. 

Nous  savons  que  ce  qui  distingue  les 
saccharomyces  vrais  des  autres  cellules  de 
levures,  c’est  que  les  premiers  peuvent 
dans  certaines  conditions  de  milieux,  former 
des  spores  endogènes. 

La  température  la  plus  propice  pour  la 
formation  des  ascospores  chez  la  plupart 
des  espèces  est  25°  ; mais  les  limites  de  tem- 
pérature entre  lesquelles  la  sporulation  peut 
avoir  lieu  pour  les  différentes  espèces  sont 
différentes.  Cela  constituerait  un  excellent 
moyen  de  les  caractériser  et  de  les  séparer, 
s’il  ne  fallait  pas  tenir  compte  aussi  de  l’état 
des  cellules,  vieilles  ou  jeunes,  faibles  ou 
vigoureuses. 

La  formation  des  voiles  n’est  pas  un  apa- 
nage exclusif  des  saccharomyces  : les  Myco- 
dermes  et  certaines  Torula  en  font  de  sem- 
blables. C’est  un  phénomène  plus  général. 
Mais  là  encore  pour  les  différentes  espèces 
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les  formations  de  voiles  ont  des  tempéra- 
tures limite  différentes.  Toutefois  le  bour- 
geonnement et  la  fermentation  peuvent 
avoir  lieu  pour  toutes,  à des  températures 
où  il  n’existe  plus  de  formation  de  voiles. 
C’est  ainsi  que  Hansen  a pu  observer  à 
38-40"^  des  fermentations  et  des  bourgeonne- 
ments vigoureux  avec  le  S.  Cerepisiœ,  alors 
qu’il  ne  se  produit  plus  de  voiles  à partir  de 
87^,5.  Nous-mêmes  aurons  l’occasion  de 
citer  des  cas  de  ce  genre  en  parlant  des- 
Levures  accoutumées  et  à propos  de  nos 
injections  de  levures  chez  l’homme  et  chez 
les  animaux. 

De  même  que  les  températures  maxima 
et  minima  diffèrent  pour  le  développement 
des  spores  et  des  voiles  des  diverses  espèces,, 
de  même  aussi  leurs  cellules  végétatives  et 
leurs  spores  offrent  des  forces  de  résistance 
inégales  à l’action  de  la  chaleur.  Comme 
chez  tous  les  organismes  inférieurs,  les. 
spores  sont  plus  résistantes  que  les  cellules- 
végétatives. 

Là  encore,  pour  de  semblables  détermina- 
tions, il  faut  tenir  grand  compte  de  l'état 
des  cellules,  de  leur  âge  et  du  milieu  nu- 
tritif. 
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Les  cellules  végétatives  du  S.  Cerevisiœ  I 
chauffées  dans  de  heau  distillée  stérilisée,  \ 
périssent  quand  on  les  soumet  pendant 
5 minutes  à une  température  de  + cen-  j 
tigrades.  Leurs  spores  ne  sont  tuées  dans 
les  mêmes  conditions  qu^à  62°.  ] 

Cultivées  dans  du  moût  et  dans  des  con- 

n 

ditions  favorables  à la  formation  des  voiles 
à 36-38*^,  les  cellules  de  S.  Cerevisiœ  sont  ] 
très  vivantes  au  bout  de  1 1 jours  (celles  des  | 
trois  variétés  de  S.  Pastorianus  sont  tuées  j 
au  bout  de  ce  laps  de  temps).  | 

A l’état  sec,  les  espèces  supportent  des  ■ 
températures  plus  élevées  qu’à  l’état  hu- 
mide. Les  cellules  végétatives  dérivées  des  | 
spores  chauffées,  possèdent  une  force  de  ' 
résistance  à la  chaleur  un  peu  plus  grande 
que  celle  des  cellules  normales,  mais  ce 
surcroît  de  résistance  ne  se  transmet  pas  à ; 
la  descendance  et  se  perd  dès  la  deuxième  ' 
génération.  j 

Quand  la  levure  a été  desséchée  avec  pré-  « 
caution,  elle  supporte  plusieurs  heures  la  j 
température  de  loo""  sans  périr.  | 

Pour  le  Saccharomyces  Cerevisiæ,  les  j 
voiles  n’apparaissent  plus  au-dessous  de  j 
+ 5°  et  à partir  de  + 38^".  La  température  de  “ 
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20-22^  est  le  point  dY'lection,  Les  taches 
apparaissent  alors  dans  les  cultures  après 
7 ou  lo  jours. 

Quant  à la  formation  des  Ascospores  (en 
opérant  comme  nous  l’avons  dit  plus  haut, 
par  ensemencement  sur  des  blocs  de  plâtre) 
il  ne  sAn  développe  pas  au-dessous  de  + g"’. 
Les  premiers  rudiments  de  spores  se 
montrent  au  bout  de  lo  jours  quand  la  tem- 
pérature est  de  11-12'^;  65  heures  à i6®,5; 
23  heures  à 25"^;  20  heures  à 3o"^.  C’est  la 
température  la  plus  favorable.  Si  on  aug- 
mente la  température,  le  temps  nécessaire  à 
leur  formation  s’accroit  à nouveau  et  il  ne 
s’en  forme  plus  après  37*^, 5. 

Action  de  la  pression.  — Les  levures 
peuvent  supporter  des  pressions  considé- 
rables. Il  nous  suffira  de  citer  l’intéressante 
communication  faite  par  MM.  A.  Certes  et 
Denys  Cochin  à l’Académie  royale  de  Bel- 
gique sur  l’action  des  hautes  pressions  sur 
la  vitalité  de  la  levure  et  les  phénomènes  de 
la  fermentation. 

« La  vitalité  de  la  levure  n’est  pas  détruite 
« par  des  pressions  de  3 à 400  atmosphères 
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« maintenues  pendant  plusieurs  jours  à 
' « l’aide  de  ^appareil  Cailletet. 

« A l’examen  microscopique,  on  ne  cons- 
« tate  aucune  altération  sensible  dans  la' 
« forme  et  dans  l’aspect  des  cellules  de 
« levure  et,  lorsqu’on  les  sème  ultérieure- 
« mentà  l’air  libre  dans  un  moût  sucré,  elles 
« se  multiplient  et  se  comportent  comme  la 
« levure  cultivée  dans  des  conditions  nor- 
« males.  » 

On  verra  bientôt  le  parti  que  nous  avons 
tiré  de  cette  expérience. 

Action  de  la  Lumière.  — La  lumière 
n’altère  pas  les  levures  et  favorise  au  con- 
traire l’activité  cellulaire  dans  les  fermenta- 
tions. 

Action  de  rÈlectriçité.  — Les  expériences 
de  Dumas  à cet  égard,  montrent  que  les 
étincelles  d’induction  n’agissent  pas  sensi- 
blement sur  la  levure  lorsqu’on  les  fait 
passer  dans  un  moût  en  fermentation.  Mais 
on  tue  rapidement  la  levure  humide  si  on  la 
fait  traverser  par  de  grandes  étincelles  de 
5o  centimètres,  ou  par  un  courant  de  lo  élé- 
ments Bunsen. 
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II.  Action  des  agents  chimiques.  — Nous 
reviendrons  plus  amplement  sur  cette  ques- 
tion en  traitant  des  accoutumances  des 
levures  aux  poisons  minéraux  et  micro- 
biens. Cette  action  des  agents  chimiques  est 
assez  variable,  mais  on  peut  dire  que  la 
cellule  résiste  en  général  fort  bien  aux 
agents  chimiques  qui  n’atteignent  pas  direc- 
tement ses  ferments  solubles,  tandis  que  ces 
derniers  sont  assez  susceptibles  à de  sem- 
blables actions. 

Les  gaz  paraissent  la  laisser  insensible. 
Dumas  a pu  placer  de  la  levure  de  bière  en 
bouillie  épaisse  dans  des  flacons  pleins 
d’oxygène  (nous  le  faisons  journellement 
avec  de  l’oxygène  sous  pression),  d’hydro- 
gène, d’azote,  dioxyde  de  cai'bone^  de  pro- 
toxyde d’azote,  d’hydrogène  protocarboné. 
Au  bout  de  trois  jours,  cette  levure  intro- 
duite dans  un  moût  sucré  agissait  comme  la 
levure  conservée  à l’air. 

Le  chloroforme  à i o/o  empêche  l’action 
d’une  levure  vieille,  ralentit  seulement  celle 
d’une  levure  jeune.  La  quinine  et  la  strych- 
nine accélèrent  d’abord  la  fermentation  mais 
la  retardent  bientôt.  Nous  avons  constaté  de 
même  une  légère  action  retardatrice  avec  la 
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morphine  et  une  action  beaucoup  plus  accen- 
tuée avec  la  cocaïne. 

Diaprés  Liebig,  il  faudrait  o gr.  o 1 8 d’acide 
cyanhydrique  anhydre  pour  arrêter  l’action 
de  5 grammes  de  levures.  L’action  de  l’acide 
salicylique  varie  avec  les  proportions  de 
levures.  D’après  Bourquelot,  o gr.  02  d’a- 
cide salicylique  suffisent  à paralyser  l’action 
de  o gr.  5o  de  levure  sèche  dans  100  c.  c.  de 
moût,  mais  n’ont  aucun  effet  sur  des  poids 
de  levures  supérieurs. 

D’après  Paul  Bert  et  Regnard,  Peau  oxy- 
génée tuerait  subitement  la  levure  de  bière. 

Dumas  a étudié  l’influence  des  acides  et 
des  bases  sur  les  levures.  La  levure  de  bière 
a toujours  une  réaction  acide.  Une  légère 
acidité  du  moût  favorise  la  fermentation. 
Mais  si  l’on  ajoute  10  fois  la  quantité 
d’acide  contenu  dans  la  levure,  la  fermenta- 
tion traîne  et  souvent  ne  s’achève  pas.  Avec 
100  fois  elle  ne  commence  même  pas(sauf  si 
l’acide  employéestde  l’acide  tartrique  ou  chlo- 
rydrique  auxquels  résiste  mieux  la  levure.) 

De  petites  quantités  de  bases  n’empêchent 
pas  la  fermentation,  que  nous  avons  vu  se 
faire  très  bien  dans  du  moût  alcalinisé  par 
un  excès  de  phosphate  de  soude. 
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Mais  si  Von  ajoute  par  exemple  lo  à 
i5  fois  autant  d^ammoniaque  qu’il  en  fau- 
drait pour  saturer  l’acidité  de  la  levure,  la 
fermentation  est  retardée  et  ne  reprend  que 
quand  le  moût  est  redevenu  acide.  Avec  une 
quantité  d’ammoniaque  correspondant  à 
24  fois  l’acide  de  la  levure,  la  fermentation 
ne  se  produit  pas. 

Mêmes  faits  avec  les  carbonates  alcalins, 
mais  il  faut  des  proportions  de  ces  sels 
beaucoup  plus  grandes  pour  retarder  et 
empêcher  la  fermentation. 

Il  nous  reste  à étudier  certaines  propriétés 
physiologiques  des  levures;  mais  leur  im- 
portance nous  oblige  à en  faire  le  sujet  de 
chapitres  spéciaux. 
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CHAPITRE  III 

Phagocytose  par  les  ferments  figurés 

Pénétration  des  cellules  de  levure  et  de  cer- 
taines autres  conidies  par  les  microbes.  — 
Pigments.  — Levures  du  commerce  et  le- 
vures pures.  — Applications  de  la  phago- 
cytose dans  la  vinification  scientifique.  — 
Travaux  de  M.  Jacquemin  (de  Nancy). 

Pigments.  — Si  l’on  examine  au  micros- 
cope des  levures  du  commerce,  on  aperçoit 
à leur  intérieur  des  ascospores  ou  bourgeons 
endogènes.  On  aperçoit  en  outre  une  quan- 
tité de  petites  taches  que  l’on  a nommées 
pigments  et  dont  jusqu’ici, l’on  n’avait  jamais 
déterminé  la  nature. 

L’existence  de  ces  pigments  est  connue 
depuis  longtemps.  On  avait  même  remarqué 
que  certains  étaient  momentanément  mo- 
biles. Ils  sont  plus  nombreux  à la  péri- 
phérie d’un  bloc  de  levures  qu’au  centre  ; 
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plus  nombreux  dans  les  vieux  levains  que 
dans  les  nouveaux.  Dans  des  cellules  pures 
les  pigments  sont  absents.  Si  Ton  aban- 
donne ces  cellules  à Pair  libre,  au  bout  de 
quelque  temps  elles  contiennent  des  pig- 
ments. 

Certains  auteurs  croient  que  ces  petits 
grains  sont  de  la  matière  grasse.  Mais  si 
l’on  étale  sur  une  lamelle  une  trace  de  levure, 
si  on  la  lave  à huit  ou  dix  reprises  dans  de 
l’éther  et  si  on  colore  ensuite  les  cellules, 
on  voit  au  microscope  que  les  granulations 
sont  demeurées  dans  la  cellule  comme  aupa- 
ravant. On  voit  également  des  granulations 
semblables  à celles  incluses,  libres  au  dehors 
des  cellules.  Pour  être  certain  que  l’action 
de  l’éther  a été  suffisante  nous  avons  mis 
à macérer  24  heures  dans  environ  100  fois 
son  poids  d’éther,  et  en  agitant  à maintes 
reprises,  gros  comme  une  tête  d’épingle  de 
levure  du  commerce  pressée.  Les  cellules 
de  cette  levure  préalablement  examinées  au 
microscope  contenaient  dans  leur  inté- 
rieur de  nombreuses  granulations  dont  un 
certain  nombre  mobiles.  L’éther  est  décanté. 
Les  levures,  lorsque  le  peu  d’éther  qui  les 
imprègne  s’est  évaporé,  sonncolorées  et  exa- 


minées  au  microscope.  Les  pigments  du 
début  s’y  retrouvent  toujours  en  aussi 
grande  quantité. 

Ce  n’est  donc  pas  aux  globules  graisseux 
qu’il  faut  attribuer  leur  composition. 

Ces  diverses  considérations  nous  inci- 
taient à conclure  que  les  pigments  sont 
étrangers  à la  constitution  normale  des 
levures.' D’autre  part,  une  observation  anté- 
rieure nous  avait  amenés  déjà  à nous  expli- 
quer leur  présence  et  leur  nature. 

M.  Slizewicz,  pharmacien  de  Cette,  avait 
envoyé  au  commencement  de  1892,  au  labo- 
ratoire de  la  Société  française  d'hygiène,  du 
vin  de  figues  pour  y faire  rechercher  si  le 
mycoderme  ferment  était  d’une  nature  spé- 
ciale. Le  flacon  d’un  des  échantillons  avait 
éprouvé  en  route  un  accident,  et  le  vin  était 
arrivé  transformé  en  vinaigre. 

Examiné  au  microscope  par  M.-  Bruhat, 
ce  vin  décelait  une  assez  grande  quantité  de 
mycodermes  ressemblant  au  Saccliaromy'ces 
Pastorii  de  Rees,  et  de  nombreux  vibrions 
acétiques.  Or,  un  grand  nombre  de  ces  der- 
niers étaient  englobés  dans  les  cellules  de 
levure  et  plusieurs  avaient  subi  de  la  part  du 
contenu  de  ces  cellules  une  influence  mani- 
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feste  et  ne  prenaient  que  difficilement  les 
colorants  histo-chimiques. 

La  cellule  avait  agi  là,  absolument  comme 
lin  leucocyte  en  présence  dhin  microbe;  les 
bâtonnets  étaient  englobés,  digérés  en  partie, 
et  Ton  en  voyait  un  certain  nombre  renflés 
en  massue  à leur  extrémité  libre,  comme 
s’ils  avaient  cherché  à faire  refluer  toute  leur 
masse  protoplasmique  pour  s’échapper  de 
la  cellule  qui  retenait  prisonnière  une  partie 
de  leur  corps. 

L’interprétation  de  ce  fait  nous  donnait  la 
solution  du  problème. 

Les  mycodermes  se  l'évélaient  comme  pha- 
gocytes. On  pouvait  considérer  les  pigments 
comme  le  résultat  de  l’introduction  de  par- 
ticules empruntées  aux  milieux  ambiants, 
ou  les  débris  de  bacilles  en  partie  digérés 
par  les  diastases  cellulaires. 

Phagocytose  des  leucocytes.  — Avant 
d’étudier  plus  en  détail  la  propriété  phago- 
cytaire des  ferments,  rappelons  suivant  quel 
mode  se  manifeste  cette  propriété  dans  les 
globules  blancs,  d’après  les  travaux  de 
MetchnikoflP,  Maurel,  etc. 

Lorsque,  grâce  à leurs  mouvements  ami- 


— 74  — 


boïdes,  les  leucocytes  abordent  le  corps 
etranger  parasitaire,  ils  le  frôlent,  s’in- 
curvent autour  de  lui,  Tenveloppent  de  leur 
protoplasma,  l’englobent.  Le  parasite  atta- 
que en  sécrétant  des  substances  toxiques 
(des  toxalbumines)  ou  dissolvantes;  et  se 
défend  en  paralysant  l’action  digestive  et 
expulsive  de  son  hôte.  Celui-ci  exerce  une 
influence  novice  sur  l’agresseur  en  le  digé- 
rant ou  Téliminant  de  son  corps  ; et  se  défend, 
lui  aussi,  par  les  sécrétions  dont  il  l’enve- 
loppe. 

Les  leucocytes  englobent  les  bacilles  alors 
que  ceux-ci  sont  encore  vivants,  mais  ces 
cellules  ne  sont  pas  capables  de  dévorer  tous 
les  microbes  indistinctement.  Les  leucocytes 
d’animaux  très  sensibles  à une  espèce  de 
bactérie,  n’englobent  point  ces  microbes, 
même  quand  ceux-ci  sont  en  contact  immé- 
diat avec  eux.  Pourtant,  il  ne  faut  pas  en 
déduire  que  les  leucocytes  ne  sont  pas 
capables  d’absorber  des  microbes  encore 
doués  de  virulence,  celui  de  la  tuberculose, 
par  exemple;  et  la  preuve,  c’est  que,  même 
chez  les  animaux  peu  sensibles,  comme  les 
rats,  vis  à vis  du  bacille  tuberculeux,  les 
microbes  sont  facilement  et  totalement  en- 
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globés  par  les  phagocytes,-  ce  qui  n’empêche 
point  que  ces  bacilles,  englobés  d’abord, 
inoculés  ensuite  à des  animaux  sensibles, 
comme  le  cobaye,  ne  leur  donnent  une 
tuberculose  mortelle.  Les  bacilles  étaient 
donc  bien  englobés  à l’état  virulent. 

Attirés  à distance,  grâce  à leur  chimio- 
taxie, les  globules  blancs  s’approchent  donc 
des  microbes  ou  autres  corps  étrangers  qu’ils 
englobent  en  se  servant  de  leur  sensibilité 
tactile.  Une  fois  englobés,  ces  corps  subis- 
sent une  influence  de  la  part  de  ces  cellules. 
On  avait  déjà  vu  depuis  longtemps  que  des 
globules  rouges  du  sang  englobés  par  des 
leucocytes,  se  dissolvaient  pour  une  part  et 
laissaient  un  résidu  pigmentaire.  On  a pu 
également  observer  les  changements  subis 
par  des  globules  du  pus  dans  l’intérieur  de 
leucocytes.  Ils  se  colorent  de  plus  en  plus 
mal  par  les  réactifs  histochimiques,  signe 
d’amoindrissement  de  leur  vitalité,  et  finis- 
sent par  se  transformer  en  granulations 
éparses,  qui  se  dissolvent  en  partie. 

Ces  changements  sont  dus  au  contenu  des 
leucocytes  et  doivent  être  interprétés  comme 
un  acte  de  digestion  intra-cellulaire.  Rosbach 
€t  Leber  y ont  découvert  des  diastases 
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capables  de  digérer  des  substances  albumi- 
noïdes. Les  microbes  englobés  subissent 
également  le  même  sort,  au  moins  dans  un 
grand  nombre  de  cas,  à moins  que  leurs 
toxines  ne  réussissent  à tuer  la  cellule  pha- 
gocytaire. 

C’est  surtout  chez  les  animaux  réfractaires 
qu’on  peut  le  plus  facilement  observer  les 
phénomènes  de  digestion  des  bactéries  dans 
l’intérieur  des  leucocytes  ; et  toutes  les 
phases  de  cette  digestion  correspondent 
exactement  aux  phénomènes  de  la  digestion 
des  bacilles  saprophytes  par  des  amibes.  Les 
microbes  prennent  de  moins  en  moins  bien 
les  substances  colorantes  et,  à la  fin,  on 
n’aperçoit  plus  dans  le  leucocyte  que  la 
membrane  d’enveloppe  de  la  bactéridie,  sa 
partie  la  plus  résistante. 

Mais,  s’il  est  incontestable  aujourd’hui 
que  les  leucocytes  digèrent  en  général,  et 
digèrent  les  microbes  en  particulier,  il  ne 
s’ensuit  pas  nécessairement  que  ces  cellules 
tuent  et  fassent  disparaître  tous  les  microbes 
englobés.  Dans  certaines  maladies,  les  leu- 
cocytes englobent  des  quantités  de  bactéries, 
telles  que  le  bacille  de  la  tuberculose,  du 
rouget  du  porc  ou  de  la  septicémie  de  la 
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souris,  en  digèrent  même  un  certain  nombre  ; 
et  pourtant,  il  en  reste  encore  assez  pour 
résister  aux  leucocytes,  se  multiplier  dans 
ces  cellules  et  envahir  Torganisme  entier  ; 
mais  si  la  réaction  leucocytaire  est  impuis- 
sante, dans  ces  cas,  à tuer  tous  les  microbes, 
elle  permet  à l’organisme  de  continuer  la 
lutte  contre  Tenvahissement,  rendre  moins 
rapides  les  progrès  de  sa  marche  et  retarder 
l’instant  fatal  où  l’organisme  usé  et  ayant 
perdu  peu  à peu  tous  ses  défenseurs,  mourra 
de  leur  mort.  Mais,  en  attendant,  l’organisme 
se  défend  par  tous  les  moyens  qu’il  a à sa 
disposition,  et  permet  ainsi  l’intervention  de 
l’art  médical  qui,  secondé  par  une  bonne 
hygiène,  peut  amener  souvent  la  guérison. 

Phagocytose  des  levures.  — Pour  obser- 
ver la  phagocytose  des  levures  nous  avons 
institué  les  expériences  suivantes  : 

Expérience  I 

Du  foie  est  mis  à macérer  avec  de  beau  distillée 
et  la  solution  obtenue  passée  au  filtre  de  porcelaine 
pour  la  débarasser  de  tout  élément  figuré.  Le  liquide 
limpide  et  incolore  obtenu  est  recueilli  dans  un 
ballon  et  laissé  à l’air  libre.  Au  bout  de  quarante- 


huit  heures,  il  a pris  Todeur  caractéristique  de  la 
putréfaction,  et  le  microscope  nous  montre  dans  son 
sein  une  très  grande  quantité  de  petits  bâtonnets 
très  mobiles  et  se  multipliant  rapidement. 

Nous  prélevons  20  centimètres  cubes  de  ce 
liquide  que  nous  additionnons  de  10  centimètres 
cubes  de  backérine  et  le  mélange  est  abandonné  à 
lui-même  dans  un  petit  ballon.  Au  bout  de  quatre 
heures,  Tapparition  de  petites  bulles  gazeuses  dans 
le  liquide  annonce  le  commencement  de  la  fer- 
mentation alcoolique.  Vingt-quatre  heures  après,  le 
liquide  est  en  pleine  fermentation  avec  une  odeur 
alcoolique  très  franche  et  agréable  qui  a succédé  à 
la  fade  odeur  de  relent  qu’il  possédait  la  veille. 
Le  lendemain,  la  fermentation  est  achevée;  le 
liquide  est  abandonné  à lui-même  dans  le  ballon. 

Pas  de  changement  intérieur  pendant  quinze 
jours.  Au  bout  de  ce  temps,  de  nombreuses  colonies 
blanches  apparaissent  à la  surface  du  liquide  et 
l’odeur  désagréable  du  début  se  manifeste  à nouveau. 

Le  mélange  a été  examiné  au  microscope  : 

I®  Trois  heures  après  avoir  été  additionné  de 
backérine,  c’est-à-dire  avant  le  début  de  toute  mani- 
festation de  fermentation  ; 

2®  Au  bout  de  quarante-huit  heures,  quand  la 
fermentation  est  terminée; 

3°  Au  bout  de  quinze  jours,  quand  les  phéno- 
mènes de  putréfaction  se  manifestent  à nouveau. 

I.  Levures  additionne'es  des  matières  fermentescibles  et  nutritives, 
nécessaires  à la  fermentation  et  à la  vie  de  ces  cellules. 
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Voici  les  faits  que  nous  avons  observés  : 

Trois  heures  après  le  mélange,  le  liquide  est 
examiné  à un  grossissement  de  i,ooo  diamètres 
après  avoir  été  étalé  sur  la  lamelle  mais  non  fixé, 
et  coloré  avec  une  trace  de  la  solution  à i/3  de 
violet  6 B. 


Fig.  V.  — Sacch'AROMyces  Cerevisiæ  et  Bactéries  {B.  TermO) 

{avant  la  fermentation) 


a.  — Cellule  sans  bâtonnet  englobé. 

b.  — Cellule  à bâtonnet  englobé  et  dans  laquelle  pénètre  une 

deuxième  bactérie. 

h’ . — Autre  cellule  déjà  parasitée  et  où  commence  à pénétrer  une 
autre  bactérie. 

c.  — Cellules  à microbes  englobés.  On  remarquera  que  celle  à 

droite  et  en  haut  du  dessin,  en  voie  de  bourgeonnement, 
est  en  libre  communication  avec  le  bourgeon. 

d.  — Microbes  libres  se  reproduisant  par  scissiparité. 

e.  — Microbes  libres  et  mobiles. 


Les  cellules  mycodermiques  n’ont  pas  pris  la 
coloration;  les  bactéries,  au  contraire,  sont  teintées 
en  lilas.  Elles  sont  très  mobiles.  Quelques  levures 
contiennent  déjà  dans  leur  intérieur  des  bactéries. 
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Celles-ci  sont  moins  colorées  que  celles  qui  sont 
libres,  certaines  même  pas  du  tout. 

Un  bâtonnet  est  à moitié  engagé  dans  une  cellule 
mycodermique.  On  voit  très  distinctement,  grâce 
à sa  coloration,  Textrémité  restée  libre  s’agiter 
dans  le  liquide  comme  un  diapason  en  vibration. 
Le  microbe  semble  en  même  temps  évoluer  sur 
lui-même  dans  le  sens  de  son  grand  axe,  mais  en 
opérant  une  rotation  incomplète,  tantôt  dans  un 
sens,  tantôt  dans  un  autre.  Il  s’engage  de  plus  en 
plus  dans  l’intérieur  de  la  cellule,  puis  subitement 
le  mouvement  en  avant  cesse,  et  le  microbe  évolue 
en  arrière  et  sort  de  la  cellule  comme  si  le  contenu 
de  cette  dernière  ne  lui  paraissait  pas  le  milieu 
alimentaire  favorable  qu’il  avait  espéré  y trouver. 

Une  autre  cellule  est  en  ce  moment  aux  prises 
avec  deux  autres  bâtonnets  qui  cherchent  à s’y 
engager,  et  y ont  déjà  pénétré  en  partie.  Nous 
remarquons  que  la  section  du  microbe  engagée 
dans  la  membrane  cellulaire  paraît  plus  rétrécie 
que  les  extrémités  libres  et  apparaît  non  colorée 
comme  si  le  protoplasma  microbien  était  refoulé 
aux  extrémités  libres. 

Au  bout  d’un  certain  temps,  — plusieurs  mi- 
nutes, dans  certains  cas  même,  plusieurs  heures, 
— les  deux  bactéries  ont  terminé  leur  mouvement 
et  sont  en  entier  dans  l’intérieur  de  la  cellule  où 
ils  conservent  leur  motilité,  puis  ils  semblent 
s’épaissir,  les  mouvements  se  font  plus  lents  et 
bientôt  les  deux  microbes  demeurent  immobiles, 
l’un  disposé  en  arc  de  cercle  le  long  de  la  membrane 
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interne,  l’autre  restant  droit  au  milieu  de  la  cellule 
qu’il  paraît  sectionner  en  deux  parties. 

Nous  observons  un  certain  nombre  de  phéno- 
mènes semblables,  et  nous  remarquons  en  outre 
que  les  microbes  cherchant  à entrer  dans  les 
cellules  ne  s’avancent  pas  droit  sur  elles  mais 
l’attaquent  un  peu  obliquement;  que,  presque 
toujours  ils  n’arrivent  pas  à y pénétrer  du  premier 
coup  et  le  plus  souvent  continuent  leurs  mouve- 
ments dans  le  liquide  qui  les  baigne  et  paraissent 
abandonner  l’attaque,  sauf  à tenter  une  nouvelle 
introduction  un  moment  après,  dans  une  autre 
cellule  ; que  d’autres,  au  contraire,  semblent  s’achar- 
ner à la  conquête  entreprise,  recommencent  leurs 
tentatives  jusqu’à  réussite. 

Nous  remarquons  également  que  tous  les  microbes 
qui  ont  pénétré  dans  une  cellule  y conservent  leur 
motilité  plusieurs  minutes,  mais  que  tous,  en  fin 
de  compte,  finissent  par  y demeurer  immobiles. 
La  membrane  enveloppante  des  cellules  envahies 
ne  nous  montre  aucune  solution  de  continuité 
apparente  au  microscope.  Or,  tous  ces  phénomènes 
ont  été  observés  par  nous  avant  le  moment  que  la 
première  observation  nous  a montré  nécessaire 
pour  apercevoir  les  premiers  indices  de  la  fermen- 
tation alcoolique. 

Cette  observation  nous  montre  : 

I®  Que  l’englobement  des  microbes  par  les 
cellules  se  fait  avant  la  fermentation  alcoolique, 
alors  que  le  microbe  jouit  de  toute  son  activité, 

2®  Que  la  pénétration  des  microbes  dans  l’intérieur 
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des  cellules  de  levure,  est  un  acte  placé  sous  la 
dépendance  de  la  volonté  du  microbe,  et  que  ce 
dernier  y volontairement,  en  qualité  ô! assail- 

lant. 

La  cellule  ne  paraît  y jouer  qu’un  rôle  absolument 
passif,  mais  dès  que  le  phénomène  d’introduction 
est  commencé,  elle  réagit  contre  l’envahisseur, 
très  probablement  à l’aide  de  ses  diastases,  comme 
le  montre  le  phénomène  de  recul  et  de  sortie  de 
microbes  qui  ont  commencé  à s’y  engager. 

3°  La  \uUe  chimique , le  phénomène  d’intoxication 
dont  l’assaillant  est  la  victime  nous  est  démontrée 
par  la  perte  de  la  motilité  du  microbe  englobé,  et 
la  non-colorabilité  qui  est  la  règle  ordinaire  pour 
ceux  déjà  englobés  au  moment  où  la  préparation  a 
été  colorée. 

Enfin,  s’il  nous  a été  donné,  dans  un  cas,  de 
voir  un  microbe  engagé  dans  une  cellule,  se  retirer 
et  s’éloigner,  nous  n’avons  vu  jamais  un  bâtonnet 
introduit  en  entier  dans  la  cellule  en  sortir.  Ils  se 
meuvent  en  tous  sens  dans  l’intérieur,  leurs  extré- 
mités venant  heurter  parfois  la  membrane  interne, 
mais  soit  que  l’influence  du  contenu  de  la  cellule 
les  ait  affaiblis,  soit  que  cette  membrane  soit  plus 
difficilement  pénétrable  de  dedans  en  dehors  que 
de  l’extérieur  à l’intérieur,  nous  n’avons  pas  assisté 
à un  seul  cas  de  ce  genre. 

Les  microbes  englobés  conservent  la  couleur 
qu’ils  avaient  absorbée  avant  la  pénétration,  mais 
souvent,  ils  semblent  se  gonfler  surtout  à leurs 
extrémités  où  leur  protoplasma  reflue,  ce  qui  fait 
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paraître  ces  microbes  moins  colorés  dans  leur  partie 
médiane.  (Fig.  VI). 


Fig.  VI.  — Schéma  du  renflement  en  massue  de  bâtonnets 

ENGLOBÉS 

Enfin,  nous  n’en  avons  vu  aucun  se  multiplier 
par  scissiparité  une  fois  englobé  avec  la  bactérie 
provenant  de  cette  solution  de  foie  putréfiée. 

La  même  solution  de  foie  putréfiée,  mélangée  de 
backérine,  est  laissée  fermenter,  puis  est  examinée 
quand  la  fermentation  alcoolique  est  terminée.  La 
solution  a Todeur  alcoolique  très  franche  que  nous 
avons  signalée. 

Les  bâtonnets  sont  immobiles;  les  cellules  de 
levure  ont  en  grand  nombre  bourgeonné  et  certaines 
ont  encore  à une  de  leurs  extrémités  un  petit 
bourgeon  extérieur  adhérent.  De  nombreuses  cel- 
lules contiennent  des  bâtonnets  à leur  intérieur.  Un 
certain  nombre  de  ces  dernières  ne  sont  plus 
colorables  par  le  violet  6 B,  quoique  le  milieu 
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riche  en  alcool  soit  favorable  à cette  colorabilité. 


Fig.  VIL — Saccharomyces  Cerevisiæ  et  Bacterium  Termo 

(Même  préparation  que  la  précédente,  mais  la  fermentation 

est  commencée). 

b.  — Cellule  où  le  bâtonnet  a presque  entièrement  achevé  sa 

pénétration. 

b\  — Le  bâtonnet  qui  commençait  à s’y  introduire  s’est  dégagé. 

c.  — Microbes  libres  maintenant  immobiles. 

Enfin,  le  liquide  soumis  à la  fermentation  alcoo- 
lique, puis  abandonné  à lui-même  pendant  quinze 
jours  et  ayant  repris  Todeur  de  putréfaction  (mais 
moins  prononcée  qu’avant  la  mise  en  expérience), 
est  examiné  au  microscope  : 

Bâtonnets  mobiles,  colorables.  Mycodermes 
morts.  Quelques-uns  se  sont  développés  à la  façon 
des  champignons  hyphomycètes  (filamenteux)  et  se 
présentent  sous  forme  d’articles  cloisonnés  enche- 
vêtrés et  anastomosés  comme  un  mycélium,  con- 
tenant un  certain  nombre  de  conidies  libres.  (On 
sait  que  c’est  la  forme  que  revêt  la  levure  dans 
certaines  conditions  de  fermentation  ou  en  dégéné- 
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rescence  . 


— 85 


Les  bâtonnets  nagent  dans  le  liquide,  mais  ne 
paraissent  pas  considérer  le  mycoderme  mort 
comme  une  proie  désirable. 

En  résumé,  la  levure,  cellule  à membrane  enve- 
loppante  continue,  mise  à Tétât  vivant  en  présence 
de  bactéries  de  la  putréfaction,  exerce  sur  ces 
dernières  une  influence  attractive,  se  manifestant 
par  la  tendance  que  montrent  ces  bâtonnets  à 
pénétrer  de  vive  force  dans  Tintérieur  de  la  cellule. 
Les  levures  mortes  ne  semblent  pas  jouir  de  cette 
même  attraction  vis-à-vis  de  Télément  microbien. 
Il  en  est  de  même  des  levures  dégénérées  à évolu- 
tion mycéliaire  filamenteuse. 

Le  microbe  introduit  dans  la  cellule  est  influencé 
par  le  protoplasma  et  les  diastases  mycodermiques. 
Les  microbes  perdent  leur  motilité  et  leur  propriété 
de  coloration  par  les  réactifs  histochimiques  dans 
les  conditions  où  ces  propriétés  se  manifestaient 
avant  Tenglobement.  On  peut  en  efïet  colorer  le 
plus  souvent  cellules  et  microbes  même  morts, 
quand  on  emploie  des  réactifs  à coloration  intense 
et  sur  les  préparations  dont  Talbumine  a été  coagulée 
par  la  chaleur;  mais  nous  entendons  dire  que  les 
bâtonnets  ne  se  colorent  plus  par  le  violet  6 B en 
solution  légèrement  alcalinisée  par  Thuile  d’aniline 
par  exemple,  quand  on  les  imprègne  à froid  au 
moyen  du  fil  de  platine  d’une  trace  de  réactif  qui, 
en  présence  d’éléments  vivants,  laisse  dans  ces 
conditions  la  cellule  mvcodermique  incolore,  mais 
teint  les  éléments  microbiens  en  violet. 

La  présence  des  mvcodermes  entrave  les  phéno- 
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mènes  de  la  putréfaction,  tandis  que  celle  des  bac- 
téries de  cette  dernière  ne  met  pas  obstacle  à la 
fermentation  alcoolique  des  mycodermes;  et  les 
composés  chimiques  produits  par  cette  fermentation 
font  disparaître  toute  odeur  du  premier  phénomène  ; 
enfin  Talcool  et  les  autres  produits  secondaires  de 
de  la  fermentation  alcoolique  tuent  les  éléments 
microbiens  qui  n’ont  pas  été  englobés  parles  levures. 

L’action  des  mycodermes  n’est  pas  indéfinie  : la 
fermentation  terminée,  tout  élément  sucré  avant 
disparu  dans  le  liquide,  ils  évoluent  à la  façon  des 
hyphomycètes,  si  l’oxygène  ne  leur  manque  pas, 
et  ils  finissent  par  mourir  à leur  tour.  Si  la 
culture  est  exposée  à l’air  libre,  il  arrive  un  moment 
où  l’alcool  achève  de  s’évaporer,  le  milieu  cesse  d’être 
antiseptique  et  redevient  favorable  au  développe- 
ment des  bactéries  de  la  putréfaction  qui  pullulent 
à nouveau  et  se  manifestent  par  l’odeur  caractéris- 
tique de  la  fermentation  à laquelle  ils  donnent 
naissance,  leur  motilité  et  leur  multiplication  au 
sein  du  liquide. 


Expérience  II 

L’urine  d’un  malade  de  la  clientèle  du  de 
Backer  est  analysée  au  laboratoire.  Proportion  très 
considérable  en  sucre.  Trois  jours  après  l’émission, 
cette  urine  est  devenue  neutre  aux  réactifs  et  contient 
des  microcoques  et  des  bâtonnets  mobiles  en  grande 
quantité.  L’odeur  du  liquide  est  devenue  très  désa- 
gréable. 


Nous  additionnons  un  peu  de  cette  urine  de 
levure  pure,  le  soir  à six  heures. 

Le  lendemain,  la  fermentation  alcoolique  s’est 
établie  et  bat  son  plein  ; et,  comme  dans  l’obser- 
vation précédente,  toute  odeur  désagréable  de  putré- 
faction et  l’odeur  urineuse  elle-même  a entièrement 
disparu  pour  faire  place  à celle  de  la  fermentation 
alcoolique.  Le  liquide  décolore  maintenant  la 
phtaléine  préalablement  rougie  par  un  alcali. 

Examiné  au  microscope,  on  observe  une  grande 
quantité  de  mycodermes  en  parfait  état  de  vitalité 
et  dont  une  partie  est  en  bourgeonnement.  Un 
grand  nombre  de  cellules  ont  absorbé  des  micro- 
coques et  des  bâtonnets.  Les  autres  éléments 
microbiens  libres  de  la  préparation  ont  perdu  leur 
mobilité. 

Comme  dans  l’observation  précédente,  nous 
abandonnons  à lui-même  le  liquide  dans  le  bal- 
lon ouvert.  Au  bout  de  dix  jours,  le  liquide  a subi 
la  fermentation  acétique  et  l’odeur  de  la  putréfac- 
tion commence  à se  manifester. 

De  nombreuses  bactéries  se  meuvent  dans  le 
liquide,  et  nous  retrouvons  en  outre  des  myco- 
dermes morts,  un  certain  nombre  d’entre  eux  qui 
ont  pris  la  forme  filamenteuse  déjà  signalée. 

On  voit  donc  que,  dans  ce  cas,  absolument 
comme  dans  celui  qui  précède,  les  faits  généraux 
observés  sont  les  mêmes  : phagocytisme  de  la  part 
des  cellules  envahies  par  les  microbes  possédant 
toute  leur  activité,  fermentation  alcoolique  détrui- 
sant les  microbes  putréfiants  et  décomposant  les 
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produits  chimiques  odorants  de  la  putréfaction.  — 
Cette  observation  était  intéressante  surtout  parce 
que  le  sucre  qui  a servi  d’élément  fermentescible  à 
la  levure  provenait  non  de  la  backérine,  mais  bien 
du  liquide  physiologique  qui  a servi  à l’expérience^ 
c’est-à-dire  l’urine  de  diabétique. 

La  décomposition  a été  même  complète  et  le 
liquide  alcoolique  filtré,  bouilli  et  alcalinisé,  ne 
réduit  pas  la  liqueur  de  Fehling. 


Expérience  III 

Du  bouillon  stérilisé  est  ensemencé  avec  une 
culture  fraîche  sur  gélatine  de  staphylocoque. 

Nous  obtenons  rapidement  une  culture  abondante 
dont  nous  faisons  deux  parts  que  nous  introduisons 
dans  deux  tubes  A et  B stérilisés  et  munis  d’un 
bourdonnet  de  ouate. 

Chacune  d’elles  est  additionnée  de  son  volume 
de  backérine. 

Cette  dernière  a été  au  préalable  examinée  au 
microscope  et  les  cellules  de  levure  qu’elle  contient 
sont  en  parfait  état.  Ce  sont  des  levures  de  Saccha- 
romyces  Cerevisiœ  à protoplasma  homogène  et 
sans  granulations. 

Le  tube  A est  abandonné  à lui-même  à la  tempé- 
rature du  laboratoire  f-|-  24°).  Au  bout  de  quatre 
heures,  apparaissent  les  premières  bulles  gazeuses 
annonçant  la  fermentation  alcoolique. 

Le  lendemain,  la  fermentation  est  presque  com- 
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plètement  terminée,  Todeur  du  mélange  est  alcoo- 
lique, très  nette  et  très  franche. 

Deux  essais  d’inoculation  sur  gélatine  faits  à ce 
moment  restent  sans  résultat. 

Conclusions  : i°  La  présence  du  staphylocoque 
doré  ne  met  pas  obstacle  à la  fermentation  alcoo- 
lique, c’est-à-dire  n’entrave  pas^  par  conséquent,  le 
fonctionnement  physiologique  de  la  levure. 

2®  Lapj  résence  des  mycodermes  o u celles  despy'odu  its- 
de  la  fermentation,  ou  les  deux  causes  réunies,  tue 
le  staphylocoque  ou,  tout  au  moins,  l’empêchedepro- 
duire  de  nouvelles  colonies  sur  un  milieu  approprié. 

Le  tube  B est  laissé  au  repos  pendant  2 h.  1/2- 
et  une  goutte  du  liquide  est  alors  examinée  au 
microscope.  (Fig.  VIII). 


Fig.  VIII.  — Saccharomyces  Cerevisiæ  et  Staphylococcus  aureus- 

O.  — Cellule  de  levure  sans  microbe  englobé. 

b-  — Cellules  de  levure  contenant  des  staphylocoques  à l’intérieur. 

c.  — Staphylocoques  extérieurs  à la  cellule  et  accolés  à la  paroi.. 

d.  — Staphylocoques  libres. 


Nous  ne  voyons  pas  encore  de  cellules  de  levure 
en  prolifération  par  bourgeonnement  ou  tout  au_ 
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moins  sont-elles  extrêmement  rares.  Un  certain 
nombre  ont  encore  leur  protoplasma  homogène  et 
sans  granulation.  La  majeure  partie,  en  revanche, 
contient  dans  leur  intérieur  de  i à 8 et  même  12 
microcoques. 

Un  grand  nombre  de  ces  derniers  sont  encore 
en  liberté  dans  le  liquide  ambiant.  La  platine  du 
microscope  est  inclinée  sous  un  angle  assez  fort  : 
tous  les  êtres  organisés  se  mettent  en  mouvement, 
obéissant  aux  lois  de  la  pesanteur.  Le  contour  des 
cellules  de  levure  qui  glissent  et  roulent  sur  elles- 
mêmes  est  très  net,  et  cette  expérience  nous  per- 
met de  nous  assurer  que  les  microcoques  sont  bien 
à l’intérieur  de  la  cellule  et  non  fixés  sur  la  paroi 
externe  de  la  menbrane  cellulaire.  Il  en  existe  dans 
ce  cas,  mais  alors  la  cellule,  dans  son  mouvement 
de  rotation  n’apparaît  pas  sous  la  forme  d’une 
ellipse  à bord  rectiligne,  mais  le  contour  externe  est 
mamelonné  et  semé  de  granulations  rondes  dont 
nous  voyons  quelques-unes  se  détacher  pendant  le 
glissement  du  mycoderme. 

L’expérience  est  encore  plus  nette  quand  on 
colore  légèrement  la  préparation  déposée  sur  la 
lamelle,  avec  un  peu  de  violet  6 B.  En  effet,  les 
staphylocoques  libres  et  ceux  accolés  extérieure- 
ment prennent  une  teinte  lilas  ou  violet  très  nette, 
tandis  que  la  majeure  partie  de  ceux  inclus  — 
ceux  qui  ont  déjà  subi  suffisamment  l’action  de 
l’invertine  et  des  diatases  protoplasmiques  de  la 
cellule  — restent  incolores. 

Conclusion  : Nous  sommes  donc  amenés  à con- 
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dure  que  les  microcoques  qui  paraissent  inclus 

dans  la  cellule  v sont  bien  réellement  inclus. 

•/ 

Cette  première  vérification  faite,  il  nous  reste 
à examiner  cette  objection  : « Dans  le  cas  où  les 
microbes  pénètrent  dans  les  cellules  closes,  ces 
dernières  étaient  déjà  frappées  de  nécrose.  » Les 
deux  observations  précédentes  nous  permettent 
encore  de  répondre  à cette  objection. 

Après  son  mélange  avec  le  staphylocoque,  les 
cellules  fermentent  et  donc  elles  vivent . 

On  nous  a fait  observer  que  toutes  les  cellu- 
les n’avaient  pas  absorbé  de  microcoques;  que 
celles  qui  en  étaient  gorgées  étaient  des  cellules 
mortes,  et  que  seules,  celles  dont  le  protoplasma 
était  libre  de  tout  élément  microbien  avaient  décom- 
posé les  matières  sucrées  qui  sont  associées  à la 
levure  dans  la  Backérine,  et  avaient  produit  la  fer- 
mentation. 

Cette  dernière  hypothèse  constitue  pour  nous 
une  objection  d’autant  plus  sérieuse  que  la  véri- 
fication expérimentale  du  fait  nous  parait  plus 
malaisée. 

Mais  cependant  ! 

L’expérience  III  nous  a montré  que  le  phénomène 
de  la  fermentation  tue  les  staphylocoques,  le  milieu 
alcoolique  produit  agissant  sans  nul  doute  comme 
antiseptique  et  les  empêchant  d’évoluer  et  de 
vivre.  Or,  il  est  bien  naturel  de  supposer  que  les 
microbes  pénétreront  d’autant  plus  facilement  dans 
l’intérieur  des  cellules,  qu’ils  seront  plus  actifs  et 
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plus  virulents;  tandis  qu’au  contraire  cette  péné- 
tration qui  exige  une  certaine  énergie  de  la  part  de 
ces  microbes,  ne  se  fera  plus,  dès  la  transformation 
du  milieu  de  culture  favorable  à leur  développe- 
ment en  un  autre  milieu  mortel  pour  eux,  par 
conséquent  dès  le  commencement  de  la  fermen- 
tation. 

Si  l’objection  était  réellement  fondée,  les  cellules 
intactes  qui  ont  produit  la  fermentation  et  qu’on 
peut  reconnaître  au  moins  à ce  caractère  d’avoir 
encore  adhérent  à leur  extrémité,  un  bourgeon, 
preuve  de  leur  faculté  de  reproduction,  c’est-à-dire 
de  leur  vie',  celles-là,  nous  devrions  les  trouver 
toutes  avec  un  protoplasma  intact  et  sans  microbes 
englobés. 

En  est-il  ainsi?  Pas  du  tout.  Le  plus  grand 
nombre  au  contraire  des  cellules  ayant  encore  un 
bourgeon  adhèrent  est  gorgé  de  microbes.  Comme 
nous  venons  de  l’expliquer,  ceux-ci  n’ont  pas  dû  y 
pénétrer  pendant  la  fermentation,  mais  avant;  ce 
qui  n’a  pas  empêché  le  saccharomyces  envahi  de 
se  développer  et  de  proliférer,  donc  de  vivre. 

C’est  donc  bien  dans  la  cellule  vivante  qu’ont 
pénétré  les  microbes. 


Expérience  IV 

Du  bouillon  de  bœuf  stérilisé  et  glycériné  à 5 o/o 
est  ensemencé  avec  une  culture  ancienne  de 
diphtérie  L Au  bout  de  quelques  jours  le  liquide  est 


très  trouble  et  rempli  de  colonies  blanches.  Ce 
bouillon  est  traité  par  son  volume  de  Backérine.  La 
température  du  laboratoire  est  de  20  degrés.  Au 
bout  de  quatre  heures,  la  fermentation  alcoolique 
s’établit;  le  lendemain  elle  est  achevée  et  le  chapeau 
s’est  affaissé. 

Le  contenu  du  tube,  rendu  homogène  par  l’agi- 
tation, est  examiné  au  microscope. 

Nombreux  mycodermes  gorgés  de  microcoques 
et  de  bacilles  fceux-ci  en  moindre  quantité  relative- 
ment), nombreux  microbes  libres;  la  plupart  sc 
colorent  assez  mal  par  le  bleu  d’aniline  mais 
paraissent  prendre  assez  bien  en  revanche  la  fus- 
chine  rubine. 

Un  semblable  bouillon  ensemencé  avec  une  cul- 
ture fraîche  est  traité  comme  le  premier.  Mêmes 
résultats  au  point  de  vue  de  la  fermentation  et  à 
l’examen  microscopique,  sauf  l’absence  de  bâton- 
nets. 

Il  s’ensuit  donc  : 

Que  le  mycoderma  cerevisiæ  n’est  pas  entravé 
dans  sa  fonction  de  fermentation,  c’est-à-dire  dans 
sa  vitalité  par  la  présence  des  microbes  de  Lœfler  et 
que  leur  présence  ne  met  pas  obstacle  à la  trans- 
formation des  matières  sucrées  en  alcool  et  en 
acide  carbonique. 

2^  Le  mycoderme  englobe  à la  façon  des  leuco- 


I.  Provenant  d’une  fausse  membrane  à association  de  bacilles  de 
Loëfler  et  de  Microcoques. 
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cytes  les  microbes  pathogènes,  et  la  non-colorabilité 
d’un  certain  nombre  d’entre  eux  montre  qu’il  en 
tue  une  partie. 


Expérience  V 


Dans  l’étuve  à 87°  nous  laissons  dix-huit  heures 
en  contact  dans  un  tube  stérilisé  un  centimètre 
cube  de  culture  pure  de  bacille  de  Koch  et  autant 
de  culture  pure  de  Saccharomyces  cerepisiœ,le  tout 
étendu  de  cinq  centimètres  cubes  d’eau  distillée 
stérilisée. 

A l’examen  microscopique,  une  grande  partie 
des  cellules  de  levure  a pris,  comme  le  montre  la 
figure  IX,  la  forme  ascomycète.  Dans  certaines,  les 
ascospores  sont  très  petites  et  très  nombreuses; 
dans  d’autres,  le  protoplasma  intérieur  est  creusé 
de  vacuoles  incolores  au  point  que  certaines 
paraissent  complètement  vides  et  ne  contiennent 
plus  qu’une  sorte  de  noyau  plus  ou  moins  volu- 
mineux pourvu  quelquefois  d’un  nucléole.  On 
remarque  également  quelques  cellules  hypho- 
mycètes. 

On  observe  de  nombreux  bacilles  de  Koch  libres, 
dont  quelques-uns  sont  associés  deux  par  deux  ou 
trois  par  trois  disposés  parallèlement  entre  eux. 
Il  en  existe  d’englobés  à rintérieur  des  cellules  de 
levure. 

Quelques  cellules  enfin  présentent  quelques  par- 
ticularités assez  remarquables,  {b.  b\) 


— 95  — 


La  cellule  b de  la  figure  se  présente  sous  la 
forme  d’une  grosse  cellule  ovoïde  et  allongée.  A 
une  des  extrémités  du  grand  axe  on  remarque  un 
bacille  de  Koch  très  coloré  qui  a pénétré  à moitié 
dans  la  cellule,  Le  protoplasma  intérieur  paraît 
avoir  disparu  et  s’être  condensé  sous  la  forme  d’un 
gros  noyau  volumineux  et  nucléolé,  accolé  à la 
partie  interne  de  l’autre  extrémité  du  grand  axe. 


Fig.  IX. — Levure  pure  (S,  Cerevistæ)  et  Bacille  de  la  Tuberculose 
a.  — Cellules  à forme  ascomycète. 

a.  — — — — contenant  des  bacilles  englobés. 

b.  — Cellules  à bacille  à demi  englobé  et  dans  laquelle  le  proto- 

plasma s’est  condensé  et  refoulé  à l’autre  extrémité. 

Au  centre  de  ce  noyau  on  aperçoit  un  nucléole. 

Le  noyau  et  le  bacille  sont  seuls  colorés. 
b'.  — Autre  cellule  du  même  genre  à noyau  central  également 
muni  d’un  nucléole  et  contenant  des  microbes  englobés^ 
symétriques  par  rapport  au  noyau. 


Cette  disposition  est  remarquable,  car  ce  phéno- 
mène est  absolument  semblable  à celui  que  l’on 
observe  dans  les  cellules  géantes  d’un  tissu  tuber- 
culeux dans  lequel  un  microbe  a pénétré.  La  pré- 
paration était  des  plus  nettes  et  d’autant  plus  facile 
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A observer  que  seuls  le  noyau  et  le  bacille  avaient 
pris  la  matière  colorante  et  que  le  reste  de  la  cel- 
lule était  absolument  incolore.  Les  parois  interne 
*et  externe  de  la  membrane  cellulaire  étaient  très 
distinctes. 

Une  objection  se  posait  tout  d’abord  : le  bacille 
n’étant  pas  entré  complètement  dans  la  cellule, 
n’étions-nous  pas  le  jouet  d’une  illusion?  le  microbe 
n’était-il  pas  simplement  accolé  à la  paroi  externe 
supérieure  ou  inférieure  de  la  cellule? 

Mis  exactement  au  point,  le  noyau  et  le  microbe 
se  montraient  avec  leur  maximum  de  coloration. 
En  soulevant  la  vis  micrométrique,  le  bacille  dis- 
paraissait d’abord,  tandis  que  le  noyau  continuait 
.a  être  visible  : Le  microbe  n’était  donc  pas  accolé 
à la  paroi  inférieure.  En  abaissant  la  vis  micromé- 
trique, nous  avons  constaté  absolument  le  même 
phénomène  et  acquis  par  conséquent  la  preuve  que 
le  bacille  n’était  pas  accolé  non  plus  à la  paroi  infé- 
rieure, et  qu’il  était  réellement  en  voie  de  pénétra- 
tion. Notre  confrère  le  Degoix,  qui  était  venu 
voir  nos  expériences  au  moment  où  nous  faisions 
■cette  observation,  a pu  ainsi  le  contrôler. 

Une  autre  cellule  voisine  (b’)  nous  a présenté 
une  particularité  du  même  genre.  C’était  une  cel- 
lule ronde,  incolore  comme  la  précédente,  sauf 
deux  bacilles  englobés  et  un  noyau  central  muni 
d’un  nucléole.  Les  deux  bacilles  occupaient  une 
place  symétrique  par  rapport  au  noyau  dans  la 
cellule. 

La  plupart  des  cellules  avaient  leurs  ascospores 
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figurées  comme  elles  le  sont  d’ordinaire,  d’autres 
étaient  gorgées  de  toutes  petites,  parfois  oblongues,  et 
toujours  très  nombreuses.  Cette  formation  ascos- 
porée  s’explique  au  reste  aisément,  si  l’on  se  rap- 
pelle que  nous  avions  mis  en  contact  de  la  culture 
bacillaire,  des  levures  pures  sans  aliments  fermen- 
tescibles et  que  nous  les  avions  maintenues  dix-huit 
heures  à l’étuve  à Sy®. 

Expérience  VI 

Nous  mettons  en  contact  dans  les  mêmes  condi- 
tions de  la  culture  bacillaire  et  de  la  Backérine. 
La  fermentation  est  rapide  et  abondante.  La  pré- 
sence des  bacilles  de  la  tuberculose  n’empêche  donc 
pas  la  fermentation  des  levures,  comme  nous  l’avons 
déjà  constaté.  La  plupart  des  cellules  sont  munies 
d’un  ou  plusieurs  bourgeons.  On  trouve  encore  des 
englobements  bacillaires  et  la  forme  hyphomycète 
est  très  rare.  Nous  n’avons  pu  constater  dans  cette 
observation  les  deux  phénomènes  sur  lesquels  nous 
avons  insisté  plus  haut. 

Le  fait  le  plus  intéressant  que  nous  avons  observé 
est  qu’un  certain  nombre  de  bacilles  semblent  s’être 
segmentés  à l’extérieur  et  apparaissent  sous  la 
forme  d’un  bacille  dans  lequel  serait  emprisonné 
un  streptocoque  à trois,  quatre  ou  cinq  grains, 
comme  on  en  trouve  parfois  dans  les  crachats 
tuberculeux. 

L’examen  d’une  autre  préparation  du  même 
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genre  nous  a permis  d’assister  également  à un 
phénomène  des  plus  curieux. 

Le  tube  qui  nous  a servi  à l’expérience  précé- 
dente,  avait  été  ouvert  à plusieurs  reprises,  et  comme 
nos  cellules  de  levure  étaient  en  voie  de  dégénéres- 
cence à cause  des  conditions  mêmes  où  l’expérience 
avait  été  faite,  et  qu’elles  avaient  pu  subir  le  contact 
de  l’air,  il  s’était  développé  assez  rapidement  de  nom- 
breuses colonies  de  microbes  étrangers,  entre  autres 
un  petit  bâtonnet  court,  aux  extrémités  arrondies, 
deux  à trois  fois  plus  long  que  large  et  étranglé  à 
son  centre,  bâtonnet  prenant  à merveille  les  colo- 
rants acides.  Ce  bacille  était  extrêmement  mobile. 
Or,  autour  d’un  certain  nombre  de  cellules  mvco- 
dermiques,  un  nombre  parfois  considérable  de  ces 
bâtonnets  avait  pris  une  position  dont  l’ensemble 
donnait  assez  bien  l’aspect  d’un  barreau  aimanté 
qu’on  aurait  planté  au  milieu  de  limaille  de  fer. 
Une  des  cellules  ainsi  enveloppée  était  entourée  de 
plus  de  quarante  microbes  tous  disposés  en  rayons 
de  roue  et  la  tête  plantée  droit  sur  la  paroi  cellu- 
laire. Inutile  d’ajouter  que  les  cellules  ainsi  empri- 
sonnées étaient  gorgées  des  mêmes  microbes  à 
l’intérieur.  Nous  avons  constaté  depuis  longtemps 
déjà  que  l’introduction  des  microbes  dans  l’intérieur 
des  cellules  semblait  être  un  acte  volontaire  de  la 
part  des  assaillants,  mais  que  pourtant  il  paraissait 
y avoir  là  également  une  sorte  d’attraction  de  la 
part  des  mycodermes.  Cette  opinion  à laquelle  se 
range  M.  le  Félix,  de  Bruxelles,  nous  paraît 
trouver  là  une  confirmation  assez  précise,  d’autant 
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plus  que  nombre  de  nos  cellules  étaient  ainsi  en- 
vahies de  toutes  parts  par  les  microbes,  dont  quel- 
ques-uns avaient  encore  une  de  leurs  extrémités 
mobiles  tandis  que  Tautre  extrémité,  celle  tangen- 
tielle  à la  cellule,  demeurait  fixe. 

L’attraction  d’ailleurs  est  une  propriété  que 
semble  posséder  tout  être  vivant.  C’est  elle  qui 
attire,  par  exemple,  autour  d’algues  mortes  dans 
l’eau  certaines  espèces  inférieures  que  l’on  voit  se 
condenser  autour  d’elles.  Les  bactéries  elles-mêmes 
sont  chimiotaxiques.  Le  suc  de  pomme  de  terre 
riche  en  potasse  et  en  asparagine  attire  surtout  dans 
un  mélange  microbien  les  bacilles  typhiques  et  les 
bacilles  du  choléra  L 

Nous  avons  donc  démontré  les  proposi- 
tions suivantes  : 

i""  Les  mycodermes  sont  aptes  à se  laisser 
pénétrer  par  les  microbes  (bâtonnets  ou  cocci), 

2''  Les  cellules  pigmentées  signalées  par 
les  Auteurs  sont  presque  toujours  des  cellules 
parasitées  et  les  pigments  seraient  les  vestiges 
des  microbes  dissociés  par  la  diastase  : les 
celhdes  survivent  le  plus  souvent  à la  péné- 
tration microbienne. 

3""  Le  contact  d’un  nombre  à peu  près  égal 
de  microbes  et  de  cellules  détermine  toujours 
la  disparition  des  microbes  et  la  femnentation 
normale  alcoolique  continue. 

I.  Voir  Macé.  Traité  de  bactériologie. 
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4""  Quand  le  nombre  des  microbes  est  de 
beaucoup  supérieur  à celui  des  cellules  pures, 
la  fermentation  îionnale  s arrête,  et  cest  la 
fermejitation  bactérienne  qui  triomphe. 

On  aurait  pu  arriver  depuis  longtemps 
à ces  conclusions  par  l’interprétation  des 
préparations  microscopiques  de  levures  du 
commerce.  C’est  ainsi  que  dans  son  intéres- 
sant traité  des  Microorganismes  de  la  fer- 
mentation\  M.  Joergensen  accompagne  la 
description  du  My^coderma  Cerevisiae  de  la 
figure  suivante  dessinée  d’après  nature  par 
Holm  ; et  que  nous  avons  fait  reproduire. 


Fig.  X.  — Mycoderma  Cerevisiæ  des  brasseries  de  Copenhague 
dessiné  d’après  nature  par  Holm  (tiré  du  traité 
des  Microorganismes  de  la  fermentation  de  Joergensen). 

I . Traité  des  microorganismes  de  la  fermentation,  par  M.  Joergen- 
sen, directeur  du  laboratoire  de  physiologie  et  de  technologie  des 
fermentations  de  Copenhague,  Paris  iSgS. 
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« Le  My^coderma  Cerevisiae  étudié  par 
Hansen,  dit  M.  Joergensen,  que  l’on  trouve 
d’une  manière  générale  dans  les  brasseries 
de  Copenhague,  affecte  des  forme  de  cellules 
variées.  Dans  chaque  cellule,  on  voit  d’habi- 
tude 1 , 2 ou  3 petits  grains  très  réfringents 
qui  prennent  souvent  un  mouvement  de 
vacillement  ou  de  roulement  ». 

La  figure  que  nous  reproduisons  serait  la 
reproduction  exacte  de  ce  que  nous  avons 
observé  nous-mêmes  des  centaines  de  fois, 
s’il  ne  s’était  glissé  une  erreur  ou  plutôt  une 
omission.  On  ne  rencontre,  en  effet,  que 
bien  rarement  des  cellules  de  levure  renfer- 
mant de  ces  petits  grains,  sans  constater  la 
présence  de  petits  grains  semblables  libres  et 
le  plus  souvent  mobiles  en  dehors  de  ces 
cellules. 

Si  maintenant  nous  examinons  les  diffé- 
rentes cellules  de  levure  du  dessin,  nous 
voyons  : 

ff  Des  cellules  pures,  à protoplasma  ho- 
m.ogène  et  sans  vacuole  (a). 

2^  Des  cellules  pures  à protoplasma  ré- 
tracté sur  les  parois  et  creusé  de  vacuoles  (b). 

3'*  Des  cellules  à vacuoles  possédant  des 
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grains  englobés  dans  le  protoplasma  (ces 
grains  ne  sont  jamais  mobiles)  (c). 

4"^  Des  cellules  à vacuoles  possédant  des 
grains  dans  les  vacuoles.  Ces  grains  peuvent 
être  fixes  ou  mobiles  (d). 

5°  Enfin  des  cellules  à protoplasma  homo- 
gène avec  des  grains  inclus.  (Ils  ne  sont 
jamais  mobiles)  (e). 

Nos  observations  au  microscope  nous  per- 
mettent d’expliquer  ainsi  les  faits  précédents. 

Les  grains  de  levure  dessinés  par  Holm 
ont  dû  subir  le  contact  de  l’air  ou  provenir 
de  cultures  contenant  quelques  microorga- 
nismes. Ceux-ci  pénètrent  dans  la  cellule, 
traversent  le  protoplasma  mais  leur  marche 
est  alors  tellement  lente  qu’elle  paraît  nulle. 
Arrivés  dans  la  vacuole,  ils  retrouvent  là  de 
l’espace  où  ils  peuvent  se  mouvoir,  ce  qui 
est  la  règle  presque  générale.  Ils  luttent  alors 
contre  les  diastases  cellulaires  et,  selon 
l’expression  d’un  médecin  qui  assistait  à ce 
phénomène  dans  notre  laboratoire,  semblent 
chercher  la  porte  de  sortie.  Dans  certains  cas, 
«quand  au  lieu  du  mouvement  de  roulement, 
ils  affectent  un  mouvement  de  vacillation, 
•on  croirait  assister  à un  phénomène  absolu- 
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ment  semblable  à celui  que  présente  une 
mouche  volant  sur  la  surface  d’une  vitre  et 
essayant  de  passer  au  travers.  Le  petit 
« grain  » frappe  la  paroi,  revient  au  centre, 
refrappe  à nouveau,  etc.  Petit  à petit,  le  mou- 
vement diminue  et  le  microbe  lassé  ou 
incommodé  par  le  milieu  défavorable  perd 
sa  mobilité,  s’accote  sur  la  paroi  de  la 
vacuole  et  devient  fixe. 

Peu  à peu  le  protoplasma  se  resserre,  la 
vacuole  diminue  et  finit  par  disparaître,  le 
protoplasma  redevient  homogène  et  le  mi- 
crobe mort  maintenant  demeure  à jamais 
immobile  dans  la  cellule  mycodermique. 
Puis  il  se  déforme  et  finit  par  disparaître. 

Ni  Holm,  ni  Joergensen  ne  donnent  d’ex- 
plications sur  la  nature  de  ces  petits  grains, 
cela  sans  doute  parce  qu’ils  n’ont  point  fait 
attention  à la  présence  de  petits  grains  sem- 
blables libres  et  en  dehors  des  cellules. 

Une  des  cellules  dessinées  au  bas  et  à 
droite  de  la  figure  montre  même  au-dessous 
d’une  grosse  vacuole  quelque  chose  qui 
pourrait  bien  avoir  été  un  bâtonnet.  Une 
autre  cellule,  en  G nous  montre  également 
un  petit  cercle  clair  qui  semble  un  micro- 
coque décoloré. 
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Analogies  entre  les  levures  et  les  conidies 
de  certains  champignons.  — Ce  ne  sont  pas 
seulement  les  cellules  de  mycodermes  qui 
sont  douées  de  cette  faculté  attractive'  pour 
les  microbes  et  qui  se  laissent  pénétrer  par 
eux,  — quitte  à réagir  ensuite  contre  Ten- 
vahisseur;  — d’autres  éléments  mono- 
cellulaires, les  conidies  de  certains  cham- 
pignons par  exemple,  jouissent  également 
de  la  même  propriété. 

Au  reste,  les  relations  qui  existent  dans 
la  vie  des  champignons  et  des  levures  sont 
telles,  que  certains  ont  considéré  les  uns  et 
les  autres  comme  des  phases  de  polymor- 
phisme de  végétaux  semblables  et  peut-être 
identiques. 

C’est  ainsi  que  pour  Hoffmann,  les  Cliam-- 
pignons  ferments,  et  en  particulier  les 
hyphomycètes  ou  champignons  filamenteux 
se  présentant  sous  forme  de  cellules  arron- 
dies, ovoïdes  ou  oblongues,  ne  seraient  que 
le  résultat  de  la  prolifération  de  conidies  de 
plusieurs  sortes  de  champignons  du  groupe 
des  Mucorinées  et  particulièrement  des  Peni- 
cillum  glaiicum,  Miicor  racemosiis,  etc.,  se 
reproduisant  à l’état  monocellulaire,  soit 
par  germination  (formation  acrosporée  ou 
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exosporée)^  soit  par  segmentation  interne 
(formation  endosporée),  jusqu’à  ce  que  se 
rencontrent  les  conditions  nécessaires  à leur 
évolution  complète. 

Depuis,  E.  Hallier  a repris  cette  thèse  et 
est  arrivé  aux  mêmes  conclusions.  Pour  lui 
les  champignons  ferments,  Hormiscium, 
Tonda,  Cryptococcus,  proviendraient  d’une 
prolifération  latérale  de  spores  de  Penicü- 
lumSj  et  les  différents  types  étudiés  comme 
distincts,  pourraient  être  ramenés  à un  petit 
nombre  d’espèces  se  modifiant  considéra- 
blement suivant  les  milieux;  enfin,  d’après 
Hallier,  comme  d’après  Hoffmann,  les 
levures  ou  ferments  du  vin,  de  la  bière,  du 
cidre,  du  levain,  etc.,  ne  seraient  que  des 
conidies  de  champignons. 

Ces  hypothèses  sembleraient  être  confir- 
mées d’autre  part  par  la  similitude  qui  existe 
au  point  de  vue  chimique  dans  la  végétation 
de  la  plupart  des  moisissures  et  des  levures 
qui  vivent  et  prospèrent  dans  une  solution 
de  sucre  de  canne  : les  unes  et  les  autres 
secrétent  habituellement  le  « fennent  glu- 
cosique  » de  Berthelot,  auquel  Donath  a 
donné  depuis  le  nom  (T Invertine^  et  qui 
dédouble  la  saccharose  non  directement 
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assimilable  pour  ces  petits  êtres  et  non 
directement  fermentescible,  en  glucose  et 
lévulose,  qui  possèdent  la  propriété  con- 
traire. Certaines  levures,  d’autre  part,  ne 
sécrètent  pas  ce  ferment  soluble. 

Les  uns  et  les  autres,  mis  en  présence  de 
sucre  et  à l’abri  du  contact  de  l’oxygène,  ne 
détruisent  plus  cet  hydrate  de  carbone  à la 
façon  des  champignons  supérieurs,  mais  le 
scindent  en  alcool  et  acide  carbonique. 

Il  existe  pourtant  entre  les  moisis- 
sures et  les  levures  des  différences  ne  per- 
mettant pas  d’accepter  pour  eux  la  théorie 
du  polymorphisme  d’un  même  être. 

La  vie  anaérobie  des  Penicillums  et  des 
Aspergillus  en  présence  même  de  sucre, 
leur  est  extrêmement  défavorable,  aussi  la 
proportion  d’alcool  qu’ils  fournissent  est 
toujours  très  faible. 

Pour  certains  autres  mucors,  il  est  vrai, 
et  entre  autres  les  racemosus,  mucedo,  spino- 
sus,  circinelloïdes  \ la  vitalité  dans  ces  con- 
ditions particulières  est  plus  grande  et  la 
proportion  d’alcool  obtenue  se  rapproche 

I.  Voir  Bourquelot.  Les  fermentations,  vol.  in-8“  de  l’Encyclo- 
pédie des  connaissances  pratiques.  Société  d’éditions  scientifiques, 
4,  rue  Antoine  Dubois,  Paris. 


même  de  celle  obtenue  avec  les  levures, 
parce  qu’elles  résistent  mieux  à la  privation 
d’oxygène.  En  même  temps  il  se  produit 
un  changement  complet  dans  leur  genre  de 
végétation. 

Les  tubes  mycéliens  grêles,  sans  cloisons 
transversales  de  la  plante  normale  se  par- 
tagent rapidement  par  des  cloisons  en  cel- 
lules distinctes,  qui  se  gonflent  en  prenant 
la  forme  d’oi^^re^,  se  séparent  et  se  ramifient 
par  bourgeonnement  à la  façon  des  levures. 

Quelques-unes  de  ces  cellules  produisent 
ainsi  en  bourgeonnant  des  sortes  de  tubes 
allongés  ; et  plus  la  plante  est  privée  d’oxy- 
gène, plus  ces  tubes  sont  rares. 

Dans  ce  dernier  cas,  les  mucors  peuvent 
être  confondues  avec  les  globules  de  levure 
ordinaire.  Pourtant  les  cellules  de  champi- 
gnons sont  toujours  d’un  diamètre  inférieur 
à celui  des  levures. 

Mais  le  vrai  caractère  distinctif  des  Le- 
vures proprement  dites  et  des  Mucor  est  que 
la  Levure  de  Mucor,  placée  à l’air  dans  les 
conditions  de  sa  vie  habituelle  reprend  tou- 
jours les  formes  connues  du  Mucor. 

Quoiqu’il  en  soit,  tout  en  repoussant 
l’identité  entre  les  uns  et  les  autres,  on  est 
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bien  obligé  d’admettre  que  les  mycodermes 
et  les  champignons  hyphomycètes  ont 
de  nombreux  points  de  similitude.  Aussi 
n’avons-nous  pas  été  étonnés  de  retrouver 
dans  les  conidies  de  certaines  moisissures 
la  pénétration  microbienne  semblable  à celle 
que  nous  avions  observée  chez  les  levures. 

Phagocytose  de  certains  champignons.  — 

Empressons-nous  d’ajouter  toutefois  qu’elle 
est  loin  de  s’observer  aussi  bien  que  chez  les 
Saccharomyces  ; mais  cette  généralisation 
du  phagocytisme,  ou  tout  au  moins  de  la 
pénétration  des  microbes  dans  des  cellules 
de  natures  diverses  à membrane  envelop- 
pante continue,  nous  a paru  assez  intéres- 
sante pour  nous  amener  à étudier  plus  à 
fond,  ce  phénomène  dans  sa  généralité. 

Dans  une  des  premières  expériences  que 
nous  avons  tentées  à ce  sujet,  nous  avons  aéré 
une  culture  sur  plaque  de  levure,  et  quand 
les  cellules  des  colonies  ont  pris  la  forme 
filamenteuse,  nous  les  avons  transplantées 
suivant  la  méthode  ordinaire  dans  nos 
petits  matras  à fermentation  chargés  d’une 
couche  mince  de  liquide  de  culture.  Nous 
avons  ensemencé  nos  ballons  avec  du 
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Bacillus  aceti  à doses  diverses  ce  milieu  que 
la  fermentation  alcoolique  a rendu  favo- 
rable. 

Dans  certains,  la  fermentation  acétique  a 
été  très  longue  à prendre,  dans  ceux  les  plus 
chargés  de  cedernier  ferment,  le  phénomène 
a moins  tardé.  Nous  avons  laissé  se  déve- 
lopper cette  fermentation  secondaire  et  alors 
dans  nos  ballons  nous  avons  semé  des 
spores  en  quantité  également  variable  de 
nos  cultures  de  mucorinées.  Dans  ceux  où 
l’ensemencement  avait  été  très  ménagé,  les 
champignons  ont  pris  très  mal  ou  pas,  mal- 
gré le  milieu  aérobie  (mais  peut-être  trop 
acide)  du  terrain  de  culture  ; et  les  bâtonnets 
acétiques  ont  conservé  à merveille  leur  mo- 
bilité première.  Dans  d’autres,  au  contraire, 
les  champignons  se  sont  développés  et  le 
liquide  a perdu  son  odeur  très  nette  d’acide 
acétique  pour  prendre  un  parfum  agréable 
de  plantes  des  prés,  de  marguerite  ou  de 
mélilot.  C’est  à l’odeur  de  ces  deux  plantes 
que  ce  parfum  nous  a paru  le  plus  se  rap- 
porter. Il  s’était  fait  évidemment  une  éthé- 
rification particulière  sous  l’infiuence  du 
développement  des  moisissures. 

Au  cours  de  cette  expérience  nous  avons 
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fait  un  certain  nombre  de  remarques  et  nous 
en  citerons  quelques-unes  : 

I®  Si  l’on  ensemence  — en  milieu  appro- 
prié et  stérile,  bien  entendu  — une  colonie 
de  levure  et  en  même  temps  une  petite 
quantité  de  bacillus  aceti,  la  fermentation 
alcoolique  se  produit  sans  encombre  et  l’acé- 
tifîcation  de  l’alcool  formé  peut  ne  pas  avoir 
lieu.  Cependant,  le  plus  souvent,  mais  au 
bout  d’un  temps  plus  ou  moins  long,  cette 
acétification  prend  naissance,  très  modérée 
d’abord  puis  devenant  rapidement  active. 

Ces  phénomènes  s’expliquent  facilement 
en  songeant  que  la  levure,  par  phagocytose, 
débarrasse  le  moût  de  la  presque  totalité 
des  bacilles  acétiques  ; seulement  quand 
tous  n’ont  pas  été  englobés  et  que  les  myco- 
dermes,  la  fermentation  terminée,  ne  trou- 
vent plus  un  milieu  suffisamment  nutritif, 
surtout  en  matières  minérales  et  albumi- 
noïdes, les  bacilles  acétiques  libres  peuvent 
reprendre  une  énergie  suffisante  pour  entrer 
en  fonction.  Ils  se  multiplient  alors  sans 
avoir  à redouter  les  mycodermes  qui  sont 
maintenant  privés  de  vie  et  transforment 
l’alcool  en  acide  acétique  ; 

2""  Si  dans  un  moût  acétique,  on  ense- 


mence  des  spores  de  champignons  hypho- 
mycètes,  ces  derniers  trouvant  là  un  terrain 
probablement  défavorable,  ne  prennent  pied 
que  s’ils  sont  en  grande  quantité  par  rapport 
aux  bacilles  et  produisent  alors  des  fermen- 
tations secondaires  à leur  façon. 

Un  des  premiers  phénomènes  observés 
dans  le  cas  où  ils  prospèrent  sur  un  sem- 
blable milieu,  est  la  diminution  de  l’acidité 
du  moût  et  la  transformation  de  l’acide 
acétique  en  éthers,  et  en  produits  d’oxydation 
plus  complète,  acide  oxalique,  acide  carbo- 
nique et  eau. 

Nous  tirerons  seulement  de  nos  expé- 
riences cette  conclusion  : c’est  que  dans  la 
lutte  pour  la  vie  de  ces  microorganismes 
entre  eux,  il  faut  tenir  compte  surtout  de 
deux  choses  : la  quantité  des  adversaires 
en  présence,  jointe  à leur  qualité,  et  la 
nature  chimique  du  terrain.  Ce  sont  ces 
deux  éléments  qui  permettent  à un  nombre 
plus  ou  moins  grand  d’individus  apparte- 
ment à l’espèce  d’abord  vaincue,  de  vivre 
à l’état  latent,  de  prendre  pied  et  s’emparer 
du  terrain  ensuite,  quand,  sa  nature  ayant 
changé,  ce  dernier  devient  impropre  ou 
moins  favorable  au  développement  et  à 


l’activité  de  l’espèce  primitivement  victo- 
rieuse. 

Au  reste,  la  plupart  des  auteurs  n’admet- 
tent pas  encore  la  pénétration  des  cellules 
closes  par  les  microbes,  il  en  est  cependant 
qui  partagent  cette  manière  de  voir,  et  l’un 
des  maîtres  de  la  microscopie  française, 
M.  le  professeur  Van  Tieghen,  membre  de 
l’Institut,  nous  disait  que  s’il  ne  pouvait 
porter  un  jugement  ferme  sur  l’application 
des  levures  dans  la  thérapeutique  de  cer- 
taines maladies  infectieuses,  qui  est  surtout 
du  ressort  de  la  clinique;  tout  au  moins 
pouvait-il  affirmer  en  parfaite  connaissance 
de  cause  que  la  pénétration  des  microbes 
dans  les  cellules  closes  était  réelle,  et  qu’il 
avait  déjà  eu  l’occasion  de  la  vérifier  et  de 
l’étudier. 

Nous  avons,  en  effet,  retrouvé  dans  le 
Bulletin  de  la  Société  botanique  de  France 
(1879,  t.  XXIV,  p.  i3i  et  iSa),  le  passage 
suivant  d’une  note  de  M.  Van  Tieghen  qui 
est  des  plus  nets  à cet  égard  : 

« Presque  au  début  de  mes  recherches,  il  s’est 
« offert  à moi  par  hasard  et  dans  des  circonstances 
« tout  à fait  spéciales  une  observation  très  instruc- 
« tive  qui  m’a  placé  d’emblée  et  forcément  sur  un 
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« terrain  bien  différent  de  celui  où  est  resté 
« M.  Trécul*. 

« Dans  une  culture  cellulaire  de  Coprin  envahie 
« par  des  bactéries,  j’avais  aperçu,  attachés  par  un 
'«  bout  au  sommet  encore  intact  d’une  branche 
« mycélienne,  deux  ou  trois  bâtonnets  grêles  qui 
« se  mouvaient  en  pirouettant  autour  de  leur  extré- 
« mité  fixe. 

« Quelques  heures  après,  deux  bâtonnets  sem- 
« blables  mais  déjà  allongés  se  trouvaient  dans 
« l’intérieur  du  tube,  sans  qu’il  y ait  eu  de  perfo- 
« ration  visible  dans  la  membrane.  Le  lendemain, 
« la  cellule  en  contenait  un  grand  nombre,  tous 
« immobiles. 

« Croyant  avoir  affaire  au  Bacillus  subtilis,  je 
« notai  sa  pénétration  et  sa  multiplication  rapide  à 
« l’intérieur  d’une  cellule  en  apparence  parfaite- 
« ment  close,  comme  un  fait  intéressant.  » 

M.  Van  Tieghen  reconnut  depuis  que  ce 
prétendu  Bacillus  subtilis  était  un  Amylo- 
bacter. 

M.  Trécul  objecta  à M.  Van  Tieghen  qu’il 
n’avait  pas  vu  le  passage  de  l’Amylobacter  à 
travers  la  cellule,  et  sa  réponse  que  publient 

I.  En  i865,  au  cours  de  ses  recherches  sur  les  Laticifères, 
M.  Trécul  avait  découvert  autour  et  à l’intérieur  de  ces  tubes, 
autour  et  à l’intérieur  des  parenchymes  environnants,  des  corpus- 
cules amylifères  qu’il  a nommés-  Amylobacters  et  qui,  suivant  lui, 
naissent  tous  à la  fois  et  spontanément  dans  les  laticifères  et  les 
cellules  closes  par  une  transformation  directe  du  protoplasma. 
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les  Comptes  rendus  de  V Académie  des  sciences 
(1879,  p.  401)  contient  le  passage  suivant 
intéressant  à citer. 

« J’ai  vu  par  milliers,  dit  M.  Trécul,  des  Amylo- 
« bacter  dressés  sur  les  membranes  cellulaires,  soit 
« à l’extérieur  soit  à l’intérieur.  Plusieurs  de  mes 
« dessins  en  représentent  de  tels  dans  le  Traité  de 
« microscopie  du  Robin  (édition  de  1871,  p.  984). 
« Jamais  je  ne  les  ai  vus  traverser  la  membrane 
« dans  ces  circonstances. 

« Ten  ai  décrit  d’autres,  passant  réellement  à 
« travers  la  membrane  cellulaire.  Ce  passage  se 
« faisait  à la  façon  des  fils  mycéliens.  » 

Voilà  les  deux  seuls  faits  que  nous  ayons 
pu  relever  dans  la  littérature  scientifique,  et 
on  voit  que  quelques  grandes  que  soient  les 
divergences  d’opinion  entre  les  deux  savants 
que  nous  venons  de  citer,  ces  divergences 
portent  non  sur  les  faits  observés  mais  sur 
l’interprétation  à leur  donner. 

Impureté  des  levures  du  commerce.  — La 

propriété  des  levures  d’englober  les  microbes 
devait  nous  conduire  à des  conclusions 
pratiques. 

Dès  le  début,  nous  fûmes  sur  le  point 
d'abandonner  nos  expériences,  à cause  des 


accidents  constatés.  Malgré  toutes  les  pré- 
cautions aseptiques  dont  nous  nous  étions 
entourés^  nos  injections  produisaient,  au 
lieu  d'inoculation,  des  points  d'induration 
douloureux;  et,  dans  une  d'entre  elles, 
nous  donnâmes  à un  cobaye,  qui  avait  reçu 
une  injection  intrapéritonéale  de  lo  centi- 
mètres cubes  de  liquide,  une  véritable  tumeur 
très  dure,  qui  fit  perdre  à l’animal,  en 
quelques  jours,  120  grammes  de  son  poids, 
et  ne  se  dissipa  qu’au  bout  de  onze  jours. 

Un  essai  pratiqué  avec  la  méthode  dite 
de  la  Cellule  de  Ziegler  et  avec  un  tube  très 
effilé  contenant  un  peu  de  notre  liquide, 
maintenu  pendant  quatre  heures  dans  le 
tissu  sous  cutané  de  l’animal,  nous  montra 
que  les  leucocytes  avaient  abondamment 
envahi  le  lieu  d’inoculation  et  nous  démontra 
aussi  que  les  cellules  mycodermiques  con- 
tenaient dans  leur  intérieur  de  nombreuses 
granulations  et  quelques  bactéries. 

L’examen  direct  de  la  levure  au  micros- 
cope nous  fit  apercevoir  que  le  produit  dont 
nous  nous  servions  était  loin  d’être  pur  et  con- 
tenait, outre  un  certain  nombre  de  variétés 
de  levures,  des  schyzomycètes  et  de  nom- 
breux corps  étrangers. 
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Après  une  série  de  recherches  et  d’expé- 
riences, nous  avons  pu  nous  assurer  : 

i""  Que  toute  levure  du  commerce  est  très 
impure  et  ne  peut  servir  à Tusage  thérapeu- 
tique ; 

2""  Que  les  diverses  variétés  de  levures 
n’ont  pas  la  même  puissance  de  fermen- 
tation et  la  même  activité  physiologique'; 

3""  Qu’une  levure  pure  peut,  dans  un 
milieu  de  culture  trop  riche  en  matières 
azotées  et  trop  pauvre  en  éléments  minéraux 
et  surtout  en  phosphates,  donner  naissance 
à une  dégénérescence  physiologique  de  ses 
descendants  ; 

q''  Qu’une  levure  pure,  introduite  dans 
l’organisme  sous  forme  de  liquide  injectable, 
ne  donne  plus  naissance  à aucun  phé- 
nomène fâcheux,  et  que  quelques  heures 
après  l’introduction,  soit  dans  le  péritoine, 
soit  dans  le  torrent  circulatoire  d’un  cobaye 
ou  d’un  lapin,  on  ne  trouve  plus  que  de 
rares  cellules,  et  qu’au  lieu  d’inoculation  il 
ne  se  forme  ni  dépôt,  ni  point  d’induration. 


1.  Nos  expériences  ont  porté  sur  les  levures  de  bière,  les  levures 
de  la  fermentation  vinique  et  d’autres  matières  sucrées  (ferments 
du  vin  de  figues,  etc,)  ainsique  le  képhir  (levure  de  la  fermentation 
alcoolique  du  lait). 
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Les  accidents  observés  au  début  étaient 
bien  dus  aux  impuretés  qui  souillaient  les 
levures  commerciales  dont  nous  nous  étions 
servis  tout  d’abord/ 

Nous  avons  donc  été  conduits,  pour  nos 
expériences  sur  les  microbes  pathogènes, 
et  en  présence  de  la  difficulté  (pour  ne  pas 
dire  l’impossibilité)  de  trouver  dans  le  com- 
merce des  produits  dont  nous  puissions 
être  sûrs,  à préparer  nous-mêmes  nos 
levures. 

Application  de  la  phagocytose  dans  la 
vinification  scientifique  ( Travaux  de  M.  Jacque- 
min,  — Dès  la  publication  de  nos  premiers 
travaux,  ayant  demandé  au  D'’  Roux  son 
appréciation  et  ses  conseils,  il  nous  fît  les 
objections  suivantes  : 

L Les  leucocytes  n’ayant  pas  de  mem- 
brane peuvent  être  et  sont  phagocytes,  mais 
cela  est  impossible  pour  des  cellules  à mem- 
brane enveloppante  continue. 

2®  Les  mycodermes  injectés  sousda  peau 
ne  peuvent  continuer  à y vivre  : ils  ne 
peuvent  donc  pas  y produire  d’alcool.* 


I.  Voir  chapitre  VI. 
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Le  savant  maître  déclara  toutefois  qu’il 
n’avait  point  fait  d’expérimentation  dans 
cet  ordre  d’idées  et  que  nous  pourrions 
plutôt  recourir  aux  lumières  de  M.  Georges 
Jacquemin,  de  Nancy,  dont  les  travaux  sur 
les  levures  faisaient  autorité  et  que  M.  Pas- 
teur avait  toujours  considéré  comme  l’un 
de  ses  meilleurs  disciples. 

Nous  entrâmes  donc  en  rapport  avec 
M.  Jacquemin  dont  nous  transcrivons  ici  la 
première  lettre  : 


Cher  Monsieur, 

J’ai  vu  comme  vous,  à différentes  reprises  des  vibrions  péné- 
trer dans  une  cellule  jeune.  J’attribuais  à ce  fait  une  autre 
conséquence  que  celle  que  vous  avez  tirée  de  vos  observations. 

En  effet,  quand  un  moût  sucré  est  en  pleine  fermentation 
bactérienne,  la  levure  ajoutée  ne  prend  pas  pied  et  toutes  les 
cellules  sont  rapidement  parasitées.  Dans  ce  cas,  il  y avait  évi- 
demment une  trop  faible  dose  de  levure  pour  lutter  contre  la 
masse  des  bâtonnets. 

J’ai  été  témoin  d’un  fait  industriel  curieux  à ce  point  de  vue. 
Dans  la  grande  distillerie  P...  (qui  emploie  looo  litres  de 
ma  levure  par  mois)  on  avait  accidentellement  abandonné  à la 
fermentation  spontanée  i5  hectolitres  de  moût  de  grain.  Au 
microscope,  on  y voyait  surtout  des  ferments  lactiques  et 
butyriques.  Malgré  mon  avis  contraire,  et  pendant  que 
j’avais  le  dos  tourné,  un  ouvrier  envoya  ces  quinze  hectolitres 
dans  une  grande  cuve  de  800  hectolitres  de  moût  de  mélasse 
en  pleine  fermentation  par  la  levure  pure. 

La  fermentation  alcoolique  fut  arrêtée  presqu’instantané- 
ment  et  une  grande  quantité  de  sucre  fut  perdue,  je  conseillais 
de  distiller  aussitôt  afin  que  la  qualité  de  l’alcool  ne  soit  pas 


trop  altérée  par  cette  fermentation  anormale.  Là  aussi,  la 
quantité  de  vibrions  était  trop  forte,  eu  égard  à la  quantité  de 
levure. 

Au  contraire,  voici  un  autre  fait  qui  concorde  bien  avec  vos 
observations  : Dans  une  autre  distillerie,  examinant  un  levain 
qu’on  venait  de  préparer,  je  fis  voir  au  distillateur  une  certaine 
quantité  de  bâtonnets,  en  nombre  guère  plus  élevé  que  celui 
des  cellules  et  je  lui  conseillai  de  ne  point  employer  ce  levain 
impur.  Par  curiosité,  il  alimenta  ce  levain  pendant  huit  jours, 
et  à mon  retour  chez  lui,  il  me  montra  que  tous  les  bâtonnets 
avaient  presque  disparu  : il  fallait  longtemps  chercher  pour  en 
trouver  un.  Ce  fait  m’étonna  beaucoup,  car  je  ne  connaissais 
pas  encore  vos  travaux  et  je  ne  pouvais  m’expliquer  la  dispa- 
rition de  bâtonnets  existant  huit  jours  auparavant. 

De  tous  ces  faits,  il  ressort  pour  moi  la  conviction  que  vous 
avez  parfaitement  raison.  Je  me  promets  bien,  à l’avenir  d’exa- 
miner les  choses  de  plus  près,  car,  comme  tant  d’autres,  je 
n’avais  pas  attaché  à ces  observations  toute  l’attention  voulue, 
et  c'est  seulement  par  la  lecture  de  vos  recherches  que  fai 
vu  clairement  l’explication  possible  de  bien  des  faits  curieux. 

Quant  à la  dernière  critique  de  M.  Roux,  je  ne  la  crois  pas 
fondée,  car  une  levure  en  activité,  n’a  pas  besoin  d’oxygène 
libre  pour  évoluer.  Il  en  serait  autrement  si  la  levure  était 
vieillie.  La  levure  jeune  évolue  très  bien  dans  les  moûts  privés 
d’oxygène  et  je  ne  vois  pas  pourquoi  elle  n’évoluerait  pas  dans 
le  sang.  Du  reste,  vos  observations  sont  là,  pour  justifier  la 
justesse  de  vos  vues. 

Je  me  promets  bien  d’aller  vous  faire  visite  à mon  prochain 
passage  à Paris,  mais  je  ne  puis  encore  fixer  la  date  de  ce 
voyage. 

Je  vous  prie  d’agréer  l’expression  de  mes  sentiments  les  plus 
distingués. 

Georges  Jacquemin. 


Ainsi  qu’on  peut  le  voir,  nous  ne  devions 
pas  rencontrer  en  M.  Georges  Jacquemin, 
un  adversaire  de  nos  nouvelles  doctrines, 
mais  au  contraire  un  ardent  défenseur. 
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Depuis  plus  de  deux  ans,  il  s’établit  entre 
lui  et  nous  une  correspondance  suivie  qui 
serait  des  plus  intéressantes  à lire.  Il  n’est 
presque  pas  de  fait  clinique  signalé  par  nous 
qui  n’ait  trouvé  son  application  dans  la  pra- 
tique industrielle  de  l’éminent  chimiste. 

Dans  son  dernier  travail  « Emploi  7'ation- 
nel  des  levures  pures  sélectionnées  pour 
r amélioration  des  boissons  alcooliques\  » il 
admet  et  confirme  par  une  série  d’expériences 
personnelles  les  doctrines  que  nous  énonçons 
et  développe  avec  une  limpidité  remarquable 
ce  qui  se  passe  dans  la  lutte  intime  du  moût 
envahi  par  les  bactéries  : 

« Parallèlement  à l’évolution  des  spores  de 
saccharomyces,  se  produit  celle  des  myco- 
dermes,  celle  des  moisissures  et  celles  des 
bactéries,  qui  entrent  en  vie,  et  participent 
plus  ou  moins  aux  mêmes  modes  d’exis- 
tence, les  bactéries  en  particulier  qui  pren- 
nent une  large  part  de  la  nourriture  sucrée- 

« Combat  entre  les  levuy'esetles  bactéries,  — 
C’est  alors  que  commence  et  s’établit  la 
lutte  pour  l’existence.  Suivons-la,  pour  les 

I.  Nancy — Imprimerie  nancéenne,  i5,  rue  de  la  Pépinière» 
in- 12  — 2 fr.  5o. 
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bactéries,  puisqu’elle  a été  si  bien  observée 
par  le  docteur  de  Backer  et  M.  Bruhat,  et 
parce  que  d’ailleurs  ce  sont  les  ennemies  les 
plus  redoutables  de  la  génération  du  vin  et 
de  son  avenir,  et  appuyons-nous  sur  les 
remarquables  expériences  de  ces  savants 
pour  tout  ce  qui  va  suivre. 

« Les  bactéries,  par  instinct  sans  doute, 
attaquent  les  saccharomyces  pour  conquérir 
la  libre  possession  de  l’élément  nutritif  sucré. 
On  les  voit,  sous  le  champ  du  microscope, 
envahir  les  cellules  de  levure,  pour  tenter 
évidemment  de  les  faire  périr  par  les  toxines 
qu’elles  sécrètent.  Mais  la  cellule  oppose  sa 
force  de  résistance  à elle,  constituée  par  ses 
diastases  qui  anéantiront  l’envahisseur,  et 
finiront  en  réalité  par  le  digérer. 

« L’attaque  est  généralement  énergique,  et 
la  bactérie  tout  entière  pénètre  dans  le  corps 
de  la  cellule  et  y périt.  Elle  peut  être  moins- 
impétueuse,  et  n’entrer  qu’à  moitié,  puis 
ressentant  les  effets  d’un  milieu  si  défavo- 
rable, s’efforcer,  comme  on  le  voit  en  assis- 
tant à la  lutte,  de  s’en  retirer,  sans  y parvenir 
et  succomber  encore.  On  en  aperçoit  qui,  à 
peine  engagées,  s’empressent  de  reculer  et 
échappent  ainsi  à la  mort. 
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« Cette  mort  des  bactéries  ne  paraît  pas 
douteuse,  elle  est  caractérisée  par  • leur 
immobilité  absolue,  et  par  la  perte  de  leurs 
propriétés  histo-chimiques  ; les  colorants 
histo-chimiques  n’ont  plus  d’action  sur 
elles. 

« En  dehors  delà  phagocytose,  c’est-à-dire 
de  l’attaque  des  microbes  par  les  cellules, 
les  leucocytes,  par  exemple,  qui  les  enve- 
loppent par  des  mouvements  amiboïdes,  et 
les  anéantissent,  on  peut  citer  encore  d’autres 
faits  de  pénétrations  intracellulaires  dans  un 
but  un  peu  différent.  En  effet  si  les  bactéries 
particulières  aux  moûts  sucrés  attaquent 
les  cellules  de  saccharomyces,  c’est  pour 
prendre  entière  possession  du  milieu  nutri- 
tif, c’est  incontestablement  dans  l’unique 
but  de  la  lutte  pour  l’existence,  tandis  que 
les  Vampyrella  envahissent  les  cellules  des 
algues  filamenteuses  pour  se  nourrir  de  leur 
protaplasma,  et  fructifier  ensuite  tranquille- 
ment à l’abri  de  leur  membrane  de  cellulose. 

« L’attaque  n’est  pas  toujours  suivie  de 
succès,  témoin  ces  petits  poissons  qui  pé- 
nètrent dans  l’ampoule  de  certaines  algues 
et  y meurent.  L’instinct  ne  préserve  pas 
davantage  l’insecte  qui  se  pose  sur  la  feuille 
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d’un  Drosera,  ou  fait  son  entrée  dans  la 
corolle  du  Carica  Papaya,  il  est  loin  de 
s’attendre  à être  emprisonné,  puis  digéré  par 
ces  plantes  carnivores. 

« Mais  revenons  au  phénomène  que  nous 
avons  décrit,  et  poursuivons-en  les  consé- 
quences. 

« Résultat  de  la  lutte,  — On  comprend  que 
le  saccharomyces  qui  a subi  une  telle  inva- 
sion, et  qui  a dépensé  ses  forces  pour  se 
défendre  et  digérer  son  adversaire,  soit 
momentanément  privé  de  son  activité  phy- 
siologique première,  et  l’on  admettra  sans 
peine  qu’il  ne  résiste  pas  à un  nouvel 
assaut.  Il  suit  delà  que  si  les  bactéries  l’em- 
portent par  le  nombre,  elles  resteront  maî- 
tresses du  champ  de  bataille,  et  dès  lors  la 
fermentation  alcoolique  s’arrêtera,  et  la 
fermentation  bactérienne  suivra  son  cours 
avec  des  différences  caractérisées  par  les 
noms  des  maladies  des  vins. 

« Quand  au  contraire  l’évolution  des  sac- 
charomyces aura  mis  pour  cette  lutte  les 
gros  bataillons  de  leur  côté,  les  bacté- 
ries vaincues  disparaîtront,  et  la  fermen- 
tation alcoolique  suivra  son  cours  régulier  : 
le  vin  sera  de  bonne  nature  et  se  conservera. 
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« Difficulté  de  prévoù'  V issue  du  combat.  — 
Mais  au  moment  de  la  vendange  comment 
prévoir  le  sort  de  la  fermentation,  et  Tavenir 
du  vin  qui  en  naîtra  ? La  vigne  et  son  fruit 
servant  de  supports  aux  nombreux  germes 
de  microorganismes  que  l’air  y dépose,  rien 
ne  permet  de  prévoir  de  quel  côté  penchera 
le  plateau  de  la  balance.  La  fermentation 
naturelle  est  sujette  à bien  des  risques,  et  le 
vigneron  le  sait  par  expérience;  il  marche 
sans  sécurité,  malgré  tous  les  soins  qu’il 
peut  apporter  à son  travail. 

« La  conclusion  de  tout  ce  qui  précède, 
conforme  d’ailleurs  à la  pratique  séculaire 
de  la  vinification,  c’est  qu’un  moût  de  raisin, 
abandonné  à la  fermentation  naturelle,  ne 
donne  pas,  je  le  répète,  toute  sécurité  au 
viticulteur  et,  par  suite,  au  consommateur 
pour  la  bonne  qualité  et  la  conservation  du 
produit  obtenu. 

«Cette  absence  de  sécurité  méritait  certai- 
nement une  intervention  de  la  science  qui, 
seule,  pouvait  résoudre  ce  problème  de 
l’amélioration  des  vins  par  un  procédé  natu- 
rel, et  mettre  le  viticulteur  en  situation  de 
vendre  sans  difficulté  ses  produits  et  de 
fournir  à la  consommation  des  vins  de  table 
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de  meilleure  qualité,  sans  que  leur  prix  de 
revient  fût  sensiblement  augmenté.  C’était 
là  un  problème  qui,  au  point  de  vue  des 
intérêts  de  la  viticulture  et  de  l’économie 
sociale,  devait  être  soumis  à l’examen  des 
chimistes.  Il  n’a  pas  été  posé  par  l’œnologie, 
et  sa  solution  n’est  venue  que  de  l’initiative 
de  la  science  pure,  quin’attend  pas  toujours 
les  incitations  du  dehors. 

« La  vinification  scientifique,  — Que  fallait- 
il  pour  créer  une  vinification  scientifique  et 
pratique  à la  portée  de  tous?  Mettre  le 
viticulteur  en  état  de  se  rendre  vraiment 
maître  de  la  fermentation,  de  la  diriger  dans 
le  meilleur  sens,  et  d’écarter  ainsi  l’imprévu 
et  les  graves  inconvénients  d’une  fermen- 
tation abandonnée  à elle-même.  Et  pour 
cela,  il  suffisait  de  lui  apprendre  que  s’il 
ensemençait  son  moût  au  fur  et  à mesure 
du  foulage  avec  de  la  levure  de  vin  sélec- 
tionnée et  choisie  suivant  la  nature  du  rai- 
sin, celle-ci,  pleine  de  vie,  s’emparerait  de 
tout  le  milieu,  mettrait  un  obstacle  peut- 
être  invincible  à l’évolution  des  spores,  et 
imprimerait  à la  fermentation  une  direction 
telle  que  les  résultats  puissent  être  très 
favorables  au  viticulteur,  » 
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L’histoire  de  cette  révolution  commencée 
depuis  peu  d’années,  qui  marche  progres- 
sivement, sans  que  la  critique  puisse  l’ar- 
rêter, qui  s’est  déjà  propagée  hors  de 
l’Europe,  en  Afrique,  en  Asie,  en  Amérique, 
mérite  d’être  rapportée  une  fois  de  plus. 

Dans  la  « Vinification  scientifique  » telle 
qu’elle  a été  comprise  par  M.  Jacquemin,  se 
trouve  une  application  industrielle  c’est-à- 
dire,  sur  la  plus  vaste  échelle  possible,  des 
doctrines  que  nous  apportons  dans  le  traite- 
ment des  maladies  microbiennes.  Le  moût 
liumam  »,  ce  composé  liquide  équivalent  au 
tiers  du  poids  de  l’animal,  est  envahi  par 
les  bactéries  comme  le  vulgaire  moût  de  vin 
ou  de  bière  : par  l’adjonction  des  ferments 
purs,  se  trouve  renforcée  l’armée  des  défen- 
seurs et  ne  ferait-on  que  priver  les  assail- 
lants d’une  grande  partie  des  éléments  dont 
ils  ont  besoin  pour  se  développer,  changer 
la  nature  du  terrain,  et  opérer,  pour  ainsi 
dire,  une  diversion,  l’on  rendrait  déjà  un 
immense  service  pour  l’issue  du  combat. 

Revenons  aux  expériences  de  Georges 
Jacquemin  : 

Un  vin  se  pique,  autrement  dit,  un  moût 
est  envahi  par  le  bacille  acétique  : demain, 
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il  sera  vinaigre.  La  levure  pure  est  intro- 
duite dans  ce  moût,  dans  une  proportion 
relativement  faible  et  quelques  heures  plus 
tard,  le  moût  a repris  sa  fermentation  alcoo- 
lique normale,  le  bâtonnet  acétique  a dis- 
paru ; le  moût  est  guéri  ; il  fera  du  bon 
vin. 

Pour  écarter  la  bacille  acétique  et  tous 
autres  lactique  ou  butyrique,  il  est  utile 
d’employer  la  méthode  préventive.  Placez 
dans  le  moût  une  levure  active,  sélectionnée 
et  pure,  et  la  vigueur  de  la  fermentation 
dépassera  toute  fermentation  antérieure  du 
même  crû. 

Les  résultats  aux  vendanges  de  i8g3 
confirmés  dans  le  travail  de  M.  Jacquemin 
par  une  quantité  de  viticulteurs  expéri- 
mentés dont  il  cite  les  lettres,  ces  résultats 
sont  remarquables  de  tout  point  et  per- 
mettent d’arriver,  dans  l’art  de  la  viticul- 
ture à une  précision  quasi-mathématique 
au  point  de  vue  du  rendement  et  de  la  qua- 
lité relative. 

Le  système  ou  mieux  la  méthode  ici  pré- 
conisée compte  aujourd’hui  autant  d’adeptes 
que  d’agronomes  intelligents  et  amis  du 
progrès  et  certes,  peut-être  autant  que  chez 
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le  médecin,  la  routine  a force  de  loi  chez  le 
vigneron. 

Voici  du  reste,  comment  nous  avons  com- 
pris dès  l’abord  l’œuvre  de  M.  Jacquemin^  : 

« Au  cours  de  notre  travail  sur  les  levures 
« et  leur  utilisation  thérapeutique  dans  les 
« affections  de  nature  microbienne,  nous 
« avons  été  tout  naturellement  amenés  à 
-«  étudier  la  valeur  et  les  propriétés  physio- 
« logiques  des  différentes  sortes  de  Saccha- 
« romyces  et  la  première  conclusion  que 
« nous  avons  dû  tirer  de  nos  essais  a été  la 
constation  que  toutes  les  levures  expéri- 
« mentées  par  nous  jusqu’alors,  étaient 
d’une  extrême  impureté  et  absolument 
« inaptes  au  rôle  que  nous  les  destinions  à 
« remplir. 

« Nos  déboires,  sur  ce  point,  ont  été  nom- 
« breux  et  variés.  Cela  nous  a amenés  à 
« étudier  la  sélection  à faire  entre  les  diffé- 
« rentes  sortes  de  levures,  et  à préparer 
« directement  au  laboratoire  les  levures 
« pures  reconnues  les  plus  actives,  qui  ont 
■«  servi  à nos  expériences. 

« Mais  avant  de  présenter  à nos  lecteurs' 


I.  Revue  de  l'Antisepsie,  25  avril  i8g3,  page  107. 
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« les  observations  que  nous  avons  faites  au 
« cours  de  ce  travail,  il  est  un  point  fort  inté- 
« ressant  que  nous  désirons  leur  soumettre 
« et  qui  nous  permettra  de  leur  montrer,  au 
« moyen  d’arguments  absolument  différents 
« de  ceux  que  nous  leur  avons  exposés 
« jusqu’ici,  combien  est  rationnelle,  — natu- 
« rellCy  même,  — notre  idée  d’opposer  aux 
« agents  infectieux  de  nature  microbienne, 
« champignons  et  ferments  comme  les  Sac- 
« cJiaromyces,  l’antagonisme  de  ces  derniers 
« comme  moyen  thérapeutique. 

« Cette  démonstration,  nous  l’avons  trou- 
« vée  en  lisant  l’intéressante  brochure  que 
« M.  Georges  Jacquemin,  le  microbiologiste 
« nancéen  bien  connu,  vient  de  publier  sous 
« le  titre  : Perfectionnements  dans  la  culture 
« et  l’emploi  des  levures  destinées  à la  pro- 
« duction  des  boissons  alcooliques"^  et  qu’il  a 
« bien  voulu  nous  adresser. 

« Cette  étude,  fruit  de  longues  années  de 
« recherches  et  de  minutieuses  observations 
« est  des  plus  intéressantes  ; et  l’heureuse  et 
« originale  idée  qui  a présidé  au  travail  de 
« notre  savant  collègue  de  Nancy,  explique 

I.  Brochure  in-8"  de  90  pages,  i8g3,  Imprimerie  Nance'enne, 
i5,  rue  de  la  Pépinière,  à Nancy. 
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« assez  le  succès  qui  a couronné  sa  mé- 
« thode. 

« L’idée  de  M.  Jacquemin  peut  se  résu- 
« mer  ainsi  : 

« Les  maladies  des  vins  et  autres  boissons 
« fermentées  proviennent  de  ce  que  les 
« germes  sauvages  de  saccharomyces  qui 
« produisent  la  fermentation  sont  toujours 
« accompagnés  de  ferments  étrangers  nuL 
« siblesse  développant  concurremment  avec 
« les  bons  ou  entrant  dans  leur  phase  vitale 
« active  pour  produire  des  fermentations 
« secondaires,  quand,  la  fermentation  étant 
« terminée,  ces  ferments  utiles  viennent  à 
« mourir. 

« M.  Jacquemin  fait  fermenter  les  moûts 
« sucrés  après  addition  de  cultures  pures 
« de  mycodermes  actifs  qui  s’emparent  du 
« champ  tout  entier,  améliorent  la  vinosité 
« des  liquides  en  dédoublant  tout  le  sucre  en 
« alcool  et  acide  carbonique  (ce  que  ne  font 
« pas  les  germes  sauvages),  entravant  l’évo- 
« lution  des  ferments  pathogènes,  et  ne 
« laissant  aucun  aliment  aux  fermentations 
« secondaires.  De  plus,  l’emploi  de  saccha- 
« romyces  cultivés  provenant  de  moûts  de 
« grands  crus  donne  aux  vins  ainsi  préparés 
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« l’arome  et  le  bouquet  si  apprécié  de  ces 
« crus  : amélioration  de  la  vinosité  et  du 
« bouquet,  clarification  plus  rapide  et  con- 
« servation  plus  grande,  voilà  les  résultats 
« qu’il  obtient  par  sa  méthode. 

« Tout  cela  paraît  ne  ressembler  que  de 
« très  loin  à notre  travail  ; mais,  comme 
« quelques  détails  vont  nous  le  montrer 
« sans  peine,  cela  y ressemble  au  contraire 
« beaucoup,  et  peut  se  résumer  en  un  anta- 
« gonisme  entre  cellules  pures  de  myco- 
« dermes  rendus  actifs  par  une  sélection 
« spécifique  méthodique  et  une  culture  rai- 
« sonnée,  et  microbes  ou  spores  de  champi- 
« gnons  étrangers  ; et,  si  nous  faisons  le 
« parallèle  du  travail  de^M.  Jacquemin  et  de- 
« celui  entrepris  par  nous-même,  on  voit 
« que  l’un  est  à la  pathologie  de  certains 
« sucs  végétaux  ce  que  l’autre  est  à la  patho- 
« logie  animale  : 

« Mêmes  causes,  mêmes  effets  et,  bien 
« plus,  même  mode  7'éactionnel. 

« L’analogie  est  complète,  absolue. 

« Nos  lecteurs  savent  ce  qu’est  une  fer- 
« mentation,  ils  n’ignorent  pas  non  plus  que 
« les  travaux  de  Pasteur  ont  montré  que  la 
« fermentation  naturelle  des  moûts  est  due 
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« à la  présence  sur  la  surface  des  fruits 
« sucrés,  de  germes  de  mycodermes  existant 
« au  milieu  des  autres  poussières  de  l’air  et 
« constituant  une  partie  de  celles-ci  ; et  c’est 
« précisément  parce  que  ces  germes  ne  sont 
« qu’une  infime  partie  des  poussières  atmos- 
« phériques  que  l’écrasement  de  ces  fruits, 
« surtout  au  contact  de  l’air,  et  leur  trans- 
« formation  en  moût  fermentescible  en  fait 
« des  milieux  de  culture  favorables  au  déve- 
« loppement  non  seulement  des  germes  de 
« saccharomyces,  mais  aussi  de  tous  les 
« germes  microbiens  ou  spores  de  champi- 
« gnons  qui  y développent  une  association 
« microbienne  vivant  en  symbiose,  chacun  à 
«sa  façon,  avec  sa  fermentation  spéciale, 
« son  mode  d’évolution  particulier. 

■ « Les  moûts  sucrés  offrent  un  terrain  de 
« culture  surtout  favorable,  il  est  vrai,  aux 
« mycodermes,  qui  s’emparent  assez  facile- 
« ment  du  champ  tout  entier  et  empêchent 
« la  prolifération  de  la  plupart  des  autres 
« microorganismes;  l’alcool  et  l’acide  car- 
« bonique  jouent  également  un  rôle  impor- 
« tant  dans  cette  mise  au  second  plan  et  cette 
« destruction  plus  ou  moins  complète  des 
« microbes*  inutiles  ou  nuisibles;  mais,  de 
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« même  que  dans  un  terrain  envahi  par  une 
« espèce  végétale  prédominante,  on  voit,  çà 
« et  là,  surgir  quelques  plantes  d’espèce 
« étrangère,  de  même  aussi  la  fermentation 
« mycodermique  ne  détruit  pas  entièrement 
« les  microorganismes  étrangers  et  laisse  à 
« l’état  latent,  à l’état  de  germes,  des  élé- 
« ments  qui  pourront  donner  naissance  aux 
« maladies  du  vin  ou  autres  liquides  fer- 
« mentés,  quand  le  phénomène  de  fermenta- 
« tion  sera  terminé  et  les  mycodermes  morts 
« après  avoir  terminé  leur  travail  utile. 

« De  plus,  les  mycodermes  sauvages  ne 
« sont  pas  d’une  espèce  unique  et  appar- 
« tiennent  à différentes  races,  les  unes  très 
« actives  vis-à-vis  des  microbes  étrangers  (le 
« S.  ellipsoideiis,  par  exemple),  d’autres 
« moins  (S.  pastorianus  et  surtout  apicu- 
« latiis).  Selon  que  telle  ou  telle  espèce  pré- 
« dominera,  la  chance  de  conservation  du 
« liquide  fermenté  sera  plus  ou  moins 
« assurée. 

« Ces  faits  avaient  été  observés  depuis  bien 
« longtemps,  mais  non  expliqués. 

« Sans  parler  des  précautions  que  con- 
« naissent  bien  tous  les  vignerons.  Appert, 
« en  1828,  avait  constaté  que  le  chauffage 


-«  des  vins  assurait  leur  conservation;  quatre 
« ans  après,  Gervais  marchait  dans  la  même 
« voie;  en  i85o,  Vergnet-Lamotte  préconi- 

sait  de  nouveau  cette  méthode,  mais  ces 
-«  constatations  purement  empiriques  ne 

devaient  donner  que  des  résultats  impar- 
-«  faits  et  ce  n’est  que  quand  Pasteur  reconnut 
-«  le  premier  la  nature  microbienne  des 
-«  maladies  des  vins  et  démontra  scienti- 
-«  fiquement  que  si  le  chauffage  assiérait  leur 
-«  conservation,  c’était  parce  que  l’élévation 
« de  température  tuait  les  germes  parasites, 
-«  que  le  problème  fut  résolu  dans  toute  son 
« intégralité.  De  là,  ce  mode  de  conservation 
■«  si  employé  aujourd’hui  sous  le  nom  de 
■«  Pasteurisation. 

« Depuis,  d’autres  méthodes  nouvelles  ont 
•«  surgi  : emploi  de  l’électricité  ou  addition 
« de  corps  antiseptiques,  reposant  les  unes 
« et  les  autres  sur  les  mêmes  principes  de  la 
-«  destruction  des  germes  vivants,  mais  par- 
-«  fois  insuffisantes,  parfois  aussi  présentant 
« des  inconvénients  sérieux  à côté  de  réels 
•«  avantages. 

« M.  Pasteur  avait  trouvé  scientifiquement 
■«  un  remède  curatif  aux  maladies  des  vins; 
-«  M.  Jacquemin  fit  plus  encore.  Au  lieu  de 


i35 


« médecine  il  fit  de  l’hygiène,  prévoyant  le 
« mal  et  l’empêchant  d’éclore,  au  lieu  de  le 
« guérir.  Il  empêcha  les  germes  étrangers  de 
« rester  vivants  (dans  le  moût  fermenté  et  de 
« s’y  développer,  cela  en  réglant  la  fermenta- 
« tion  de  manière  à éviter  toute  fermentation 
« bactérienne  concurrente;  et  ce  moyen  con- 
« siste  à préparer  une  culture  des  myco- 
« dermes  les  plus  actifs  et  dans  leur  état  de 
« puissance  physiologique  maxima,  à intro- 
« duire  cette  culture  dans  le  moût  fermentes- 
« cible  où,  grâce  à sa  grande  supériorité 
« physiologique,  elle  entrave  et  empêche 
« tout  autre  ferment  d’évoluer.  Ce  ferment 
« cultivé  occupe  rapidement  tout  le  champ, 
« surtout  si  on  en  a préparé  un  levain  préa- 
« labié,  et  avant  que  toute  autre  espèce  ait 
« pu  commencer  à se  développer,  prend  pos- 
« session  complète  du  milieu.  Les  autres 
« germes  restent  sans  action. 

« De  plus,  la  fermentation,  c’est-à-dire  la 
« décomposition  du  sucre  en  alcool,  acide 
« carbonique  et  produits  secondaires  est 
« alors  complète  grâce  à l’emploi  unique  de 
« certaines  espèces  de  levures  et  le  rejet  sys- 
« tématique  de  certaines  autres  à moindre 
« effet;  il  ne  reste  plus  dans  le  liquide  fer- 
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« menté  d’élément  fermentescible  non  dé- 
« composé,  c’est-à-dire  d’aliment  pouvant 
« permettre  les  fermentations  secondaires  et 
« ultérieures  auxquelles  donnent  naissance 
« les  boissons  fermentées  par  les  méthodes 
« ordinaires  et  qui  constituent  les  maladies 
« de  ces  boissons. 

« Nous  ne  pouvons  entrer  ici  dans  le 
« détail  de  toutes  ces  expériences,  si  inté- 
« ressantes  qu’elles  soient,  nous  nous  bor- 
« nerons  à les  résumer  ainsi  : Les  myco- 
« dermes  actifs  multipliés  en  puissance 
« physiologique  par  la  sélection  et  la  culture, 
« s’opposent  à Vépolution  des  ferments  patho- 
« gènes  que  contiennent  naturellement  ou 
« accidentellement  les  moûts  sucrés,  empêchent 
« ainsi  leurs  maladies  et  assurent  leur  con- 
« servation  — nous  pourrions  dire,  leur 

« ÉTAT  DE  SANTÉ. 

« Par  quel  mécanisme  ? 

« M.  Jacquemin  ne  nous  le  dit  pas;  mais 
« ceux  de  nos  lecteurs  qui  ont  lu  notre  com- 
« munication  du  4 mars  dernier  à la  Société 
« de  Biologie  se  rappellent  les  phénomènes 
« observés  par  l’un  de  nous  dans  du  vin 
« de  figues  et  nos  essais  bactériologiques 
« directs  en  présence  du  bacille  diphtéri- 


« tique  : Englobejnent  du  microbe  pathogène 
« par  les  cellules  mycodermiques , digestion 
« phagocytaire  d'une  part  ; et  d'autre  part, 
« opposition  et  antagonisme  des  produits 
« biologiques  sécrétés  par  les  microbes  para- 
« sites  et  les  my codermes  ; et  action  antisep- 
« tique  des  produits  de  la  décomposition  des 
« éléments  fermentescibles,  alcool  et  acide 
« carbonique. 

« C’est  la  constatation  de  ces  phénomènes, 
« confirmant  Texpérience  clinique  préalable, 
« qui  nous  a amenés  à faire  nos  recherches 
« sur  les  levures  et  à les  utiliser  comme 
« agents  thérapeutiques. 

« Les  expériences  de  MM.  Jacquemin 
« et  Marx,  celles  entreprises  ensuite  par 
« MM.  Rommier,  Martinaud  et  Rietch,  sur 
« rinhuence  des  levures  pures  et  sélection- 
« nées  au  point  de  vue  de  la  fermentation 
« normale  des  moûts;  l’amélioration  des 
« boissons  alcooliques  ainsi  produites  et 
« leur  conservation  assurée,  s’expliquent 
« ainsi  très  facilement;  on  comprend  aussi 
« pourquoi  ces  auteurs,  comme  nous  l’avons 
« fait  nous-mêmes,  recommandent  comme 
« étant  de  la  plus  haute  importance  de  faire 
« un  choix  méthodique  parmi  les  diverses 
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« levures,  de  les  soumettre  à une  culture 
« rationnelle  qui  développe  leurs  propriétés 
« physiologiques  et  élimine  les  espèces  moins 
« actives;  enfin  d’augmenter  encore  leur 
« pouvoir  actif  en  prenant  un  certain 
« nombre  de  précautions  expérimentales. 

« Nous  avons  signalé  quelques-unes  de 
« celles  dont  nous  nous  sommes  soigneuse- 
« ment  entourés  mise  à l’abri  absolu  des 
« germes  de  l’air,  rejet  de  toute  culture  dont 
« les  cellules  ne  seraient  pas  parfaitement 
« exemptes  de  toute  granulation,  addition 
« aux  milieux  de  culture,  d’aliments  miné- 
« raux  et  organiques  les  plus  propres  à 
« suractiver  leurs  propriétés  physiologiques, 
« contact  constant  pendant  Vélevage  du 
« liquide  nutritif  avec  de  l’air  riche  en 
« oxygène  (5o  p.  loo)  et  évacuation  de  l’air 
« chargé  d’acide  carbonique  par  le  processus 
« de  la  fermentation,  etc.,  etc.,  enfin,  injec- 
« tion  de  notre  produit  physiologique  avec 
« son  maximum  d’activité  et  la  plus  parfaite 
« asepsie. 

« En  somme,  comme  on  le  voit,  les  essais 
« de  ces  expérimentateurs  et  les  nôtres, 
« quoique  opérés  sur  des  milieux  absolu- 
« ment  dissemblables,  et  dans  un  but  tout 
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« différent,  procèdent  d’une  même  cause 
« pour  aboutir  à un  même  effet,  au  moyen 
« de  procédés  réactionnels  absolument  pa- 
« reils. 

« C’est  là  le  point  que  nous  avons  jugé 
« intéressant  d’établir  au  préalable,  pour 
« montrer  la  parfaite  raison  d’être  de  notre 
« méthode. 
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CHAPITRE  IV 


Levures  pures  et  appareils  pour 
leur  emploi 

Levures  pures  et  sélectionnées.  — Prépara- 
tion et  conservation  des  levures  à l’état  de 
pureté.  — Appareillage:  Siphon  injecteur 
hypodermique  et  seringue  à cartouches 
aseptiques. 


Les  levures  destinées^ à Fusage  thérapeu- 
tique doivent  être  d’une  part  absolument 
inoffensives,  d’autre  part  douées  de  leur 
maximum  d’activité,  ce  qui  peut  se  traduire 
de  la  façon  suivante  : Etre  pures  et  sélection- 
nées. 

Nous  avons  déjà  dit,  en  effet,  que  les 
levures  du  commerce  étaient  un  mélange  de 
saccharomvces  divers,  de  levures  non  ascos- 
porées  de  diverses  natures,  de  moisis- 
sures variées  et  contenaient  en  outre,  libres 
ou  déjà  englobées,  de  nombreuses  bactéries. 
On  comprend  sans  peine  que  des  levures 


semblables  introduites  dans  un  organisme 
puissent  n’être  point  inoffensives  d’une  part, 
et  puissent  d’autre  part,  être  inefficaces. 

L’énumération  des  éléments  divers  qu’on 
peut  retrouver  dans  ces  produits  commer- 
ciaux est  des  plus  suggestives  à cet  égard. 
On  rencontre  en  effet,  outre  des  SaccJia- 
romyces  proprement  dits  appartenant  à des 
espèces  variées,  des  levures  sauvages  qui 
sont  loin  d’avoir  les  mêmes  propriétés  de 
fermentation  et  dont  les  produits  solubles 
diffèrent  sensiblement;  mais  en  dehors  de 
ces  levures  dont  le  mélange  ne  peut  rendre 
le  produit  nocif  s’il  en  diminue  la  valeur  et 
l’activité,  on  y rencontre  aussi  des  bacilles 
lactique,  acétique,  butyrique,  des  bactéries 
dites  visqueuses  (pédiocoques  et  leuconostocs) 
des  sarcines,  des  crenothrix. 

Parmi  les  moisissures,  des  botrytis,  des 
peniciilums;  des  aspergillus ; des  mucors 
nombreuses  (mucedo,  racemosus,  erectus, 
circinelloïdes , stolonifer) ; des  monilia;  des 
oïdiums;  des  chalara;  des  dématiums ; des 
cladosporiumSy  etc. 

Ajoutez  à cela  les  germes  de  l’air  répan- 
dus dans  le  lieu*^  de  fabrication  des  levures 
ou  de  leur  mise  en  usage;  et  l’on  voit  com- 
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bien  peuvent  être  complexes  et  sujettes  à 

4 

caution  de  pareilles  levures  impures,  toutes 
dissemblables  les  unes  des  autres. 

De  semblables  produits  ne  sauraient  donc 
être  admis  dans  l’emploi  thérapeutique,  d’au- 
tant plus  que  la  plupart  des  cellules  de  le- 
vures y sont  déjà  parasitées  et  ont  perdu  par 
conséquent  la  presque  totalité  de  leurs  pro- 
priétés phagocytaires.  Elles  sont  comme 
une  sangsue  qui  vient  d’être  gorgée  du  sang 
d’un  malade  et  qu’on  emploierait  telle  quelle 
pour  pratiquer  une  saignée  sur  un  autre 
malade. 

La  nécessité  des  levures  pures  au  point  de 
vue  physiologique  comme  au  point  de  vue 
botanique  s’impose  sans  conteste. 

On  comprend  sans  peine  les  incerti- 
tudes et  les  ennuis  que  nous  avons  rencon- 
trés au  début  de  nos  expériences  et  qui  nous 
ont  amenés  à fabriquer  nous-mêmes  pour 
nos  expériences  d’abord,  et  ensuite  pour  nos 
essais  de  pathologie  expérimentale  et  de 
thérapeutique  humaine,  les  levures  dont 
nous  avions  besoin. 

Gette  préparation  de  levures  et  surtout 
leur  conservation  à l’état  de  pureté  absolue 
était  chose  difficile  et  délicate. 
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11  fallait  d’abord  obtenir  des  types  de 
levures  pures,  étudier  ensuite  leurs  pro- 
priétés respectives,  faire  choix  de  la  race  la 
plus  active  et  la  plus  appropriée  à l’usage 
que  nous  voulions  en  faire,  étudier  la  com- 
position du  moût  le  plus  favorable  à son 
développement  et  conserver  ensuite  cette 
race  à l’abri  de  toute  contamination. 

De  là,  une  étude  qui  n’a  été  terminée 
qu’après  plus  d’un  an  d’expériences  quoti- 
diennes. 

11  nous  a fallu  étudier  successivement  les 
conditions  alimentaires  du  développement 
des  levures  tant  au  point  de  vue  de  l’alimen- 
tation minérale  que  de  l’alimentation  azotée, 
faire  choix  des  corps  fermentescibles  ; étu- 
dier l’action  des  agents  physiques  et  chi- 
miques sur  la  fermentation  alcoolique  (rap- 
pelons en  passant  que  contrairement  aux 
bactéries,  les  levures  ne  craignent  point  la 
lumière  et  que  la  fermentation  alcoolique 
— toutes  choses  égales  d’ailleurs  — se  fait 
plus  rapidement  dans  un  endroit  éclairé  que 
dans  un  lieu  obscur),  l’influence  de  la  pres- 
sion sur  la  vitalité  des  levures,  etc.  etc. 

Toute  une  série  de  considérations  tirées 
de  la  température  de  formation  des  ascos- 
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pores,  de  l’influence  de  cette  température 
sur  la  vitalité  des  espèces  levuriennes  à l’état 
de  cellules  végétatives  ou  de  spores  ; de  com- 
modités de  préparation  de  milieux  nutritifs 
et  de  véhicules  injectables  etc.  etc.,  considé- 
rations dont  le  détail  nous  entraînerait  beau- 
coup trop  loin,  nous  ont  amené  à faire  choix 
du  Saccharomyxes  Cerevisiœ  à fermentation 
haute  comme  levure  thérapeutique. 

Voici,  en  résumé,  comment  nous  avons 
obtenu,  comment  nous  préparons  et  com- 
ment nous  conservons  nos  levures  pures. 

La  levure  haute  montant  à la  surface  du 
liquide  en  fermentation  alors  que  la  levure 
basse  descend  au  fond,  il  nous  a été  facile 
de  faire  cette  première  purification. 

Pour  avoir  une  levure  pure,  nous  avons 
recours  à la  méthode  du  D"*  Hansen,  ense- 
mençant dans  du  moût  de  bière  stérilisé  à 
l’autoclave  (le  commencement  de  caraméli- 
sation produit  ne  nous  gênant  en  rien)  et 
préalablement  additionné  de  5 p.  loo  de 
cendres  de  levure  et  de  lo  p.  loo  de  gélatine, 
un  peu  de  notre  levure  haute  par  les  pro- 
cédés ordinaires,  dans  une  boîte  de  Pétri. 

Il  se  forme  au  bout  de  quelque  temps  des 
colonies  de  levures,  espacées  les  unes  des 
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autres  et,  au  moyen  de  prises  effectuées 
avec  un  fil  de  platine,  nous  examinons  sépa- 
rément au  microscope,  les  différentes  colo- 
nies. Quand  l’opération  a été  bien  faite, 
chaque  colonie  provient  d’une  seule  cellule. 

Nous  avons  pu  ainsi  isoler  par  ce  moyen 
les  cellules  de  variétés  moins  énergiques, 
Sacch.  apiculatus  (en  forme  de  citron)  exi~ 
guus,  etc. y pour  ne  conserver  que  les  Sacch. 
cerevisiœ  que  nos  expériences  nous  ont 
montrés  les  plus  énergiques  et  les  plus  aptes 
à remploi  thérapeutique. 

Quand  on  a ainsi  une  colonie  pure,  le  plus 
difficile  de  l’ouvrage  est  fait,  mais  non  le 
plus  long. 

On  ensemence  à nouveau  les  colonies 
dans  des  plaques  de  Pétri  sur  milieu  solide, 
et  on  garde  les  boîtes  à la  température  de 
22-25®  dans  un  récipient  plein  d’acide  carbo- 
nique. 

Les  levures  sont  ensuite  ensemencées 
dans  de  petits  matras  à fond  plat  et  évasé 
contenant  du  moût  de  bière  additionné  de 
cendres  de  levures  et  légèrement  étendu 
d’eau  selon  sa  richesse  en  matières  albumi- 
noïdes. (L’excès  de  matières  albuminoïdes 
est  nuisible  et  l’excès  de  matières  minérales 
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nécessaire  pour  empêcher  la  dégénérescence 
des  générations  postérieures).  Le  liquide  et 
le  vase  ont  été  préalablement  stérilisés  à 
l’autoclave  et  le  liquide  aéré  en  y faisant  bar- 
boter de  l’air  stérilisé. 

La  levure  se  développe  dans  ce  milieu 
très  nutritif.  La  fermentation  terminée,  la 
levure  se  dépose  au  fond  du  vase,  on  si- 
phonne le  liquide  alcoolique  qui  la  baigne 
et  on  ensemence  un  deuxième  ballon  plus 
grand  que  le  premier  et  contenant  du  même 
moût  stérilisé,  avec  le  produit  de  cette  pre- 
mière fermentation.  En  recommençant  un 
certain  nombre  de  fois,  on  arrive  ainsi  à 
avoir  un  poids  de  levure  assez  important. 

Ce  procédé  est  extrêmement  long  et  néces- 
site de  nombreuses  précautions  pour  em- 
pêcher la  contamination  par  les  germes  de 
^atmosphère.  Pour  plus  de  sécurité  nous  ne 
préparons  dans  chaque  série  d’appareils 
qu’une  quantité  relativement  faible  de  levu- 
res; nous  ne  risquons  ainsi  qu^une  perte 
peu  importante  de  produit,  s’il  survient  un 
accident  ou  une  contamination  au  cours 
d’une  fermentation. 

La  levure  ainsi  produite  revient  à un  prix 
très  élevé;  toutefois  nous  n’avons  à regretter 
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ni  notre  ^peine  ni  nos  dépenses,  car  nous 
avons  en  main  un  liquide  physiologique 
de  la  plus  complète  innocuité,  et  dans  tous  les 
cas,  sans  exception. 

Nous  avons  ainsi  nos  levures  pures.  Il 
s’agit  maintenant  de  les  transformer  en  un 
liquide  injectable  qui  les  contienne  à l’état 
de  pureté  et  les  conservant  en  cet  état 
jusqu’au  moment  de  leur  introduction  dans 
l’organisme.  II  est  utile  aussi  d’éliminer  la 
plus  grande  partie  des  cellules  vieilles  et  de 
ne  conserver  que  les  jeunes  cellules,  ce  qui 
diminue  en  quantité  le  rendement  de  la  le- 
vure, mais  augmente  singulièrement  sa  va- 
leur physiologique. 

Cette  deuxième  opération  est  au  reste  très 
simple. 

Le  liquide  alcoolique  de  la  dernière  fer- 
mentation est,  après  aération  de  la  levure 
par  un  courant  d’oxygène  (que  nous  prépa- 
rons à froid  par  le  permanganate  de  potasse 
et  le  bioxyde  de  baryum)  lavé  dans  de  l’eau 
distillée  stérilisée,  introduit  par  siphonage 
dans  un  appareil  en  cuivre  étamé  ayant  la 
forme  d’un  cône  renversé  et  dont  la  base  est 
munie  d’un  couvercle  boulonné.  Dans  ce 
cône,  se  trouve  une  chausse  en  flanelle  rete- 
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nant  tous  les  corpuscules  ayant  plus  de 
7 d’épaisseur.  Un  courant  d’air  stérilisé  et 
sous  pression  produit  par  un  appareil  spé- 
cial que  nous  décrirons  dans  un  moment 
facilite  l’opération.  Le  liquide  qui  passe  est 
recueilli  avec  toutes  les  précautions  asep- 
tiques nécessaires  dans  un  ballon  stérilisé. 
Seules  les  cellules  jeunes  passent  avec  le 
liquide.  On  laisse  déposer  les  levures  au 
fond  de  ce  ballon,  on  siphonne  le  liquide 
et  on  introduit  dans  le  ballon  la  solution 
injectable  stérilisée  et  refroidie  qui  doit 
accompagner  les  levures.  Le  ballon  est 
muni  d’un  bouchon  de  caoutchouc  percé  de 
deux  trous  : par  l’un  passe  un  tube  droit 
terminé  par  un  tube  de  caoutchouc  fermé 
par  une  pince,  dans  l’autre  passe  un  tube 
recourbé  dont  l’extrémité  extérieure  est  fer- 
mée par  un  bourdonnet  d’ouate  ; ce  tube 
transforme  l’appareil  en  un  vase  de  Mariotte. 
Le  ballon  renversé  est  alors  raccordé  avec 
un  des  ajustages  de  l’appareil  destiné  à rem- 
plir soit  les  tubes,  soit  le  siphon,  dans  les- 
quels nous  conservons  notre  liquide  d’injec- 
tion. 

Il  fallait  ensuite  songer  à établir,  la  com- 
position du  moût  qui,  mélangé  à nos  levures 
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constitue  notre  liquide  injectable  (la  Backé- 
rine,  comme  l’ont  nommé  dès  le  début, 
certains  de  nos  confrères),  sauf  à la  modifier 
selon  les  phénomènes  observés  et  s’assurer 
des  effets  que  pourrait  produire  son  intro- 
duction dans  l’économie  en  l’absence  de 
tout  germe. 

Il  était  évident  que,  pour  que  la  levure  pût 
produire  le  maximum  de  son  effet  utile,  il 
fallait  la  mettre  dans  les  meilleures  condi- 
tions possibles  pour  assurer  sa  vitalité  et  lui 
conserver  l’intégrité  de  ses  fonctions  ; et  par 
conséquent,  l’injecter  avec  le  milieu  nutritif 
le  plus  approprié  à son  évolution  et  à son 
développement. 

Nous  fûmes  donc  amenés  à le  mélanger  à 
des  hydrates  de  carbone  directement  fer- 
mentescibles, et  à lui  fournir,  d’autre  part, 
les  matières  minérales  et  albuminoïdes  né- 
cessaires à ses  fonctions  vitales. 

Voilà  donc  obtenu  notre  liquide  injec- 
table (constitué  par  des  ferments  purs, 
aérés,  et  les  aliments  stérilisés  qui  lui  sont 
nécessaires)  prêt  à être  employé.  Il  fallait 
encore  pouvoir  le  conserver  intact  et  lui 
permettre  de  voyager  sans  altération  et  sans, 
contamination,  en  un  mot  le  tenir  comme  il 
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l’avait  été  depuis  la  cellule  originelle  primi- 
tive, à l’abri  absolu  du  contact  des  germes  de 
l’air. 

Pour  cela,  nous  avons  dû  recourir  à 
une  instrumentation  spéciale  qui  nous 
assure  une  asepsie  rigoureuse  depuis  la 
production  de  la  colonie  d’origine  sur  plaque 
jusque  dans  l’acte  même  de  l’injection 
hypodermique. 

Nous  y sommes  arrivés  par  deux  pro- 
cédés. Les  cartouches  aseptiques  et  leur  se- 
ringue spéciale  ; et  le  siphon  injecteur  hypo- 
dermique. 

La  cartouche  est  préparée  d’avance  et  ne 
sert  qu’une  fois. 

C’est  un  petit  tube  en  verre  épais  étiré  en 
pointe  à une  de  ses  extrémités.  Dans  la 
partie  large  on  introduit  à frottement  dur  un 
petit  disque  de  caoutchouc  (d’une  formule 
spéciale  lui  permettant  de  se  rétracter  à 
chaud  et  de  faire  à froid  une  fermeture  plus 
hermétique  et  dans  la  composition  duquel, 
bien  entendu,  ne  rentre  aucun  principe  mi- 
néral nuisible  ou  soluble  dans  le  liquide). 
Ce  bouchon  est  enfoncé  dans  le  tube  jus- 
qu’à l’étranglement.  Le  tube  armé  de  son 
bouchon  est  stérilisé  à i2o"^  à l’autoclave 
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dans  de  petits  récipients  ad  hoc.  Sa  con- 
tenance intérieure  est  de  2 centimètres 
cubes. 


Fig.  XI.  — Cartouche  aseptique  et  seringue  a injection 
HYPODERMIQUE  DU  D'  DE  BaCKER 
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La  Backérine  est  introduite  dans  un  appa- 
reil spécial  et  mise  sous  pression  avec  de 
l’air  stérilisé  à 260°  au  moyen  d’un  procédé 
et  d’un  appareil  qui  nous  sont  personnels. 
Une  canalisation  et  un  jeu  de  robinets  font 
arriver  le  liquide  sous  une  pression  de 
4 kilogs  par  centimètre  carré  par  la  partie 
effilée  du  tube  disposée  en  bas.  Sous  l’in- 
fluence de  la  pression,  le  liquide  pénètre 
dans  le  tube  et  l’emplit  en  repoussant  de- 
vant lui  le  bouchon  de  caoutchouc.  On  y 
fait  pénétrer  ainsi  i cc.  1/2  de  liquide.  Le 
tube  se  trouve  donc  hermétiquement  fermé  à 
sa  partie  large  par  le  bouchon  de  caoutchouc 
et  il  suffit  de  sceller  à la  lampe  à émailleur 
la  partie  effilée  pour  avoir  la  cartouche 
close.  Quand  les  tubes  ont  à voyager,  on 
complète  la  fermeture  du  côté  large,  au 
moyen  d’un  petit  tampon  de  ouate  et  d’un 
cachet  de  cire. 

La  cartouche  est  prête.  On  la  conserve 
dans  des  trousses  ou  dans  des  boîtes  d’expé- 
dition. La  levure  se  dépose  au  fond  du  tube 
et  le  liquide  qui  la  baigne  reprend  sa  limpi- 
dité. Au  moment  de  l’emploi  on  rendra  au 
liquide  son  homogénéité  par  simple  agita- 
tion. 
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Dans  ces  conditions,  les  levures  ne  fer- 
mentent pas,  ou  tout  au  moins,  s’il  y a des 
traces  de  fermentation,  l’acide  carbonique 
dégagé  dans  ce  tube  plein  de  liquide  exerce 
une  pression  qui  empêche  la  fermentation 
de  se  continuer  d’une  façon  sensible  et  oblige 
le  ferment  à vivre  d’une  vie  latente.  Si  l’on 
brise  au  contraire  la  pointe  effilée  du  tube 
(même  de  tubes  préparés  depuis  longtemps) 
la  fermentation  ne  tarde  pas  à se  produire. 

Pour  se  servir  de  ces  cartouches  nous 
avons  dû  imaginer  une  seringue  spéciale. 

Cette  seringue  se  compose  d’un  cylindre 
de  cuivre  nikelé  creux,  muni  de  deux  fenê- 
tres latérales  et  fileté  à ses  deux  extrémités. 
A l’une  d’elles  se  visse  une  calotte  sphérique 
terminée  par  un  petit  cylindre  fileté  destiné 
à supporter  l’embase  de  l’aiguille. 

A l’autre  extrémité  de  l’armature  se  visse 
un  disque  creux  percé  d’un  trou  par  où 
passe  la  tige  métallique  graduée.  Un  petit 
plateau  métallique  est  soudé  à l’extrémité  de 
cette  tige.  C'est  lui  qui  servira  à pousser  le 
bouchon  de  la  cartouche  faisant  office  de 
piston. 

Pour  se  servir  de  Tappareil,  le  médecin 
commence  par  débarrasser  la  cartouche  du 


cachet  de  cire  et  de  l’ouate.  Il  agite  ensuite 
le  tube  afin  de  rendre  homogène  le  liquide 
qui  doit  être  uniformément  trouble  au  mo- 
ment de  l’injection.  Pour  y arriver  rapide- 
ment, on  peut  appuyer  le  corps  de  la  car- 
touche entre  le  pouce  et  l’index  des  deux 
mains  et  rouler  rapidement  le  tube  sur 
lui-même  comme  on  roulerait  une  cigarette. 

Puis  on  glisse  la  cartouche  dans  la  mon- 
ture métallique.  On  visse  alors  la  partie 
supérieure  de  celle-ci,  et  la  cartouche  se 
trouve  fixée  solidement,  serrée  d’un  côté  par 
un  petit  tube  de  caoutchouc  qui  entoure  le 
point  où  elle  se  rétrécit,  de  l’autre  côté  par 
une  plaque  de  caoutchouc  qui  double  le 
plateau  métallique  de  la  base.  La  tige  rigide 
qui  traverse  ce  plateau  vient  s’appuyer  sur  le 
bouchon  de  caoutchouc  de  la  cartouche. 

D’un  trait  de  lime  on  coupe  l’extrémité  de 
la  cartouche  dépassant  la  seringue. 

Il  faut  prendre  soin  de  faire  cette  section 
pendant  qu’on  fait  saillir  le  plus  possible 
cette  partie  effilée  en  pressant  sur  le  piston. 
Alors  on  visse  l’aiguille  en  platine  iridié 
préalablement  flambée. 

Il  ne  reste  plus  qu’à  piquer  vivement  la 
peau  ou  le  muscle  sous-jacent,  pousser 
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lentement  le  bouchon  devenu  piston  et, 
l’injection  faite,  retirer  rapidement  l’aiguille. 
La  cartouche  est  jetée  et  l’appareil  prêt  à 
resservir  de  nouveau. 

Avec  cette  seringue,  l’aiguille  seule  se 
trouve  en  contact  avec  le  liquide  d’injection. 

Ces  cartouches  permettent  d’avoir  le  mé- 
dicament prêt  à l’avance  sans  altération 
d’aucune  sorte;  elles  évitent  de  le  trans- 
vaser dans  un  récipient  au  contact  de  l’air 
et  rendent  inutiles  les  précautions  nom- 
breuses de  stérilisation  et  d’asepsie  que  l’on 
ne  peut  toujours  mettre  en  pratique  d’une 
façon  parfaite  au  lit  du  malade.  Le  seul 
flambage  de  l’aiguille  ou  le  trempage  dans 
une  solution  antiseptique  est  la  condition 
nécessaire  mais  suffisante. 

Au  reste  un  certain  nombre  de  nos  con- 
frères se  sont  déjà  servi  de  notre  appareil  et 
la  Pharmacie  Centrale  de  France  l’a  adoptée 
et  en  recommande  l’emploi  pour  les  injec- 
tions hypodermiques  telles  que  morphine, 
caféine,  etc,  etc. 

Avant  la  « cartouche  aseptique»  que  nous 
jugeons  plus  économique,  plus  portative, 
plus  simple,  et  surtout  plus  sûre,  que  tous 
les  modèles  de  seringues  connus,  nous 
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avions  imaginé  et  nous  conseillons  encore 
pour  les  cliniques  et  les  hôpitaux,  où  Ton 
peut  avoir  à pratiquer  une  série  d’inocula- 
tions de  ferments,  le  siphon  injectenr  h)yo- 
dermique. 


Ce  siphon  est  assez  peu  volumineux  pour 
être  bien  « en  main  » quand  on  veut  s’en 
servir  comme  injectenr  hypodermique. 

Le  siphon  repose  sur  ce  principe  que  la 


Fig.  XII.  — Siphon  injecteur  hypodermique 


Backerine  ne  fermente  pas  sous  une  certaine 
pression  et  qu’elle  s’y  conserve  comme  une 
graine,  pour  fermenter  — c’est-à-dire  végé- 
ter et  fructifier  — dès  qu’elle  arrive  au  con- 
tact de  l’air  ou  qu’elle  est  introduite  dans 
l’organisme  où  la  pression  est  relativement 
faible.  Elle  reste  donc  dans  le  siphon  comme 
un  levain  à Vétat  latent. 


Fig.  XIII.  — Siphon  injecteur  hypodermique 
(en  coupe') 

Ce  récipient  est  un  siphon  spécial  dont 
nous  reproduisons  ci-contre  une  gravure 
d’après  photographie  et  le  dessin  d’un  plan. 
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Il  se  compose  d’un  flacon  de  verre  épais  A 
pouvant  supporter  une  pression  de  12  atmos- 
phères (mais  que  nous  ne  chargeons  jamais 
qu’à  6)  muni  d’un  pied  assurant  sa  stabilité. 
Il  a une  contenance  de  180  cc. 

Il  est  parcouru  par  un  tube  de  verre  B à 
très  petit  diamètre  et  légèrement  courbé  à la 
partie  inférieure  pour  permettre  d’utiler  la 
totalité  du  liquide  injectable  quand  on  a à 
faire  sur  un  malade  couché,  par  exemple, 
les  injections  avec  Tappareil  maintenu  hori- 
zontal. Ce  tube  est  encastré  à l’autre  extré- 
mité dans  une  garniture  E en  étain  pur, 
absolument  exempt  de  plomb. 

Cette  garniture  s’étale  à la  partie  supé- 
rieure en  un  plateau  qui,  serré  entre  deux 
joints  de  caoutchouc  K,  et  O,  clôt  herméti- 
quement le  flacon. 

La  tête  du  siphon,  en  bronze  nickelé  à 
l’intérieur  comme  à l’extérieur,  se  visse  sur 
gne  garniture  filetée  H,  en  étain. 

Cette  tête  de  siphon  G présente  un  évide- 
ment cylindrique,  qui  reçoit  un  piston  sou- 
pape S et  qui  est  fermé  par  un  bouchon  à 
vis  R également  en  bronze  nickelé. 

La  soupape  est  terminée  par  un  pointeau 
obturant  ou  découvrant  à volonté  l’orifice 
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du  canal  qui  fait  communiquer  l’intérieur  du 
siphon  avec  son  embouchure.  L’étanchéité 
du  piston  est  produite  par  une  garniture  de 
cuir  D.  La  soupape  se  retire  -sous  Taction 
d’un  levier  L,  articulé  autour  d’un  axe  J,, 
qui  traverse  les  deux  oreilles  du  bouchon 
à vis  R. 

Un  ressort  antagoniste  F,  très  puissant^ 
qui  s’appuie  sur  deux  disques  X,  en  cuivre 
nickelé,  ramène  la  soupape  sur  son  siège 
dès  que  la  main  abandonne  le  levier  L,  et 
arrête  l’écoulement  du  liquide. 

L’orifice  extérieur  du  siphon  est  fermé  par 
un  bouchon  à vis  U,  en  bronze  nickelé. 

Lorsqu’on  veut  se  servir  de  l’appareil 
pour  pratiquer  une  injection  on  remplace  le 
bouchon  U par  un  autre  T,  percé  d’un  con- 
duit central  et  terminé  par  une  aiguille  de 
Debove  I,  en  platine  iridié,  facile  à stériliser 
à la  flamme  sans  détérioration. 

Le  liquide  étant  chassé  hors  du  flacon  par 
la  pression  du  gaz  emmagasiné,  pression 
qui  décroît  naturellement  à mesure  que  le 
liquide  s’écoule  et  que  la  chambre  à air 
augmente  de  volume,  il  était  nécessaire  de 
pouvoir  régler  le  débit  et  le  rendre  constant. 

Après  de  nombreux  essais,  plus  ou  moins 
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satisfaisants,  nous  sommes  arrivés  à un 
bon  résultat  en  plaçant  au-dessus  du  tube  B, 
un  modérateur  composé  d"un  disque  de  toile 
végétale  serré  entre  deux  disques  de  fine  toile 
métallique  en  cuivre  nickelé  ; avec  cette 
disposition  très  simple,  le  débit  est  sensible- 
ment constant  et  la  vitesse  convenable  à la 
sortie. 

Pour  utiliser  le  siphon,  on  commence  par 
le  stériliser  entièrement  ; puis  on  le  met  en 
communication  avec  un  appareil  spécial  que 
nous  avons  fait  construire  ad  hoc,  conte- 
nant la  Backérine  sous  pression  d’oxygène 
(6  atmosphères)  : le  liquide  s’introduit  dans 
le  flacon.  Quand  il  en  contient  i5o  cc,  on 
ferme  le  robinet  d’arrivée,  et  l’appareil  est 
construit  de  telle  façon  qu’il  suffît  d’un 
second  robinet  à ouvrir,  pour  que  le  siphon 
soit  chargé  de  ga^  oxygène  ou  d’air  stérilisé 
sous  la  pression  de  6 atmosphères  ou  8, 
selon  la  saison  et  la  nature  du  liquide.  On 
abandonne  alors  le  levier,  la  soupape  se 
referme  d’elle-même  et  il  ne  reste  plus  qu’à 
appliquer  à l’appareil  le  bouchon  plein  U ou 
le  bouchon  à aiguille  T selon  les  cas. 

Les  mvcodermes  se  trouvent  ainsi  en  con- 
tact  avec  de  l’oxygène  mais  sans  fermenter  ; 
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mais  si  on  en  laisse  écouler  un  peu  à l’air 
libre,  la  fermentation  ne  tarde  pas  à appa- 
raître, et  nous  avons  vu  le  phénomène  se 
produire  avec  des  levures  ainsi  emprison- 
nées depuis  plus  d’un  an,  absolument 
comme  il  se  produit  avec  les  levures  intro- 
duites depuis  un  jour. 

Ce  siphon,  qui  remplit  pour  nous  un  but 
spécial,  nous  paraît  susceptible  d'autres 
applications,  et  il  peut  rendre  de  très  grands 
services  surtout  dans  l’emploi  thérapeutique 
des  liquides  organiques,  si  à la  mode  depuis 
quelques  temps. 

Il  suffit  pour  cela  d’adapter  à l’appareil 
qui  nous  sert  à remplir  les  siphons,  une 
bougie  filtre  ou  un  filtre  quelconque  en  por- 
celaine, de  filtrer  le  liquide  sous  pression 
d’un  gaz  inerte  : acide  carbonique  ou  azote, 
et  charger  ainsi  le  siphon  au  moyen  de  ce 
gaz. 

Le  médecin  a alors  à sa  disposition  i5o  cc 
de  son  liquide  injectable  qu’il  utilise  par 
fractions  comme  il  l’entend,  le  reste  demeu- 
rant absolument  à l’abri  des  germes  de  l’air, 
c’est-à-dire  inaltérable. 

Au  moment  où  le  médecin  veut  faire  une 
injection  de  ferments  purs,  il  remplace  le 
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bouchon  métallique  du  siphon  par  l’aiguille 
préalablement  stérilisée  : il  enfonce  cette 
aiguille  sous  la  peau,  en  tenant  en  main  le 
siphon  INCLINÉ  LÉGÈREMENT  et  presse  douce- 
ment la  détente.  Le  liquide  est  chassé  par 
le  gaz  et  fait  sous  la  peau  une  « petite  bour- 
soufflure  » qui  permet  facilement  de  juger 
la  quantité  injectée. 

On  nous  a demandé  quelquefois  de  gra- 
duer notre  siphon  mais  les  complications 
qu’un  dosage  mathématique  exigerait  dans 
l’instrument  et  le  prix  inabordable  auquel 
elles  le  mettraient  nous  y ont  fait  renoncer. 

Au  reste,  nos  ferments  sont  absolument 
sans  danger  et  avee  un  peu  d’habitude,  on 
arrive  à injecter  des  doses  sensiblement 
égales. 

Pour  le  siphon  comme  pour  les  car- 
touches, il  est  bon  de  ne  pas  oublier  que  les 
cellules  de  levures  qui  y sont  contenues  sont 
des  éléments  vivants  qui,  quoique  très  résis- 
tants, peuvent  souffrir  d’un  brusque  pas- 
sage du  chaud  au  froid  et  réciproquement. 

Pour  le  siphon,  une  autre  précaution 
s’ajoute  : Un  de  nos  confrères  qui  allait  pra- 
tiquer une  injection  l’hiver  voulut  réchauffer 
un  peu  le  liquide  et  le  mit  auprès  d’un  poêle 
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pour  le  ramener  à la  température  du  malade- 
(ce  qui  est  sans  inconvénient  avec  les  car- 
touches, pourvu  qu^on  ne  dépasse  pas  la 
température  de  SS-Sy).  Le  siphon  sous  pres- 
sion fit  ce  qu’eût  fait  dans  le  même  cas  un 
siphon  d’eau  de  Seltz,  la  brusque  dilatation 
du  gaz  contenu  dans  sa  chambre  à air  le  fit 
se  briser. 

Nous  disions  plus  haut,  Ôl  incliner  légère- 
ment le  siphon^  de  manière  que  le  tube  par- 
où  le  liquide  s^échappe  soit  toujours  bien 
plongé  dans  le  liquide  : sans  cette  précau- 
tion, c’est  le  gaz  qui  s’échappe,  et  non  pas- 
le  liquide  qui  n’est  plus  sous  la  pression 
gazeuse  : le  siphon  ne  fonctionne  plus. 

Le  siphon  peut  servir  à faire  une  centaine- 
d’injections. 


CHAPITRE  V 


Levures  accoutumées  et  Alexines 
Mycodermiques 

Accoutumances  des  Levures  aux  agents 
physiques  et  chimiques.  — Races  d’accou- 
tumance aux  poisons  chimiques  et  micro- 
biens.— AJexines  Mycodermiques,  Toxin- 
vertines  ou  Toxodiastases. 

Nous  avons  déjà  vu  les  cellules  de  levure 
s^accommoder  de  leur  moût  habituel  et  en 
tirer  Fénergie  indispensable  à leur  activité 
et  à leur  multiplication,  soit  par  dédouble- 
ment de  leurs  aliments  quandl’air  est  absent; 
soit  par  leur  combustion  complète  grâce  à 
l’intervention  de  l’oxygène  ; vivre  en  un 
mot  tantôt  en  Anaérobies,  tantôt  en  Aérobies. 

Nous  avons  également  constaté  la  singu- 
lière résistance  qu’opposent  ces  cellules  aux 
agents  et  aux  phénomènes  physiques  : 
actions  du  froid,  de  la  pression,  de  lalumière, 
de  l’électricité. 
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Nous  retrouvons  cette  résistance  encore  à 
certaines  actions  chimiques,  à l’action  de 
certains  gaz  qui,  comme  l’oxyde  de  carbone 
sont  si  rapidement  mortels  pour  d’autres 
organismes  plus  complexes;  l’influence  des 
agents  chimiques  est  pourtant  en  général 
plus  manifeste  et  plus  nette  que  les  précé- 
dentes et  la  résistance  des  cellules  de  levure 
beaucoup  moins  énergique. 

C’est  ainsi,  par  exemple,  que  l’introduc- 
tion de  2 centigrammes  d’acide  salicylique 
dans  loo  cc.  de  moût,  suffisent  pour  para- 
lyser l’action  de  o gr.  5o  de  levure  sèche  ; 
que  d’après  Regnard,  cette  fermentation  est 
également  arrêtée  par  l’addition  de  i gr.  de 
thymol,  de  phénol,  de  nitrate  d’argent  ou 
d’iode  dissouts  dans  2 litres  1/2  de  moût; 
ef  que,  d’après  le  même  auteur,  une  dose 
dix  fois  plus  faible  encore  de  sublimé  cor- 
rosif produit  le  même  effet. 

M.  Regnard,  il  est  vrai,  a dû  faire  ses 
essais  avec  des  levures  du  commerce,  c’est- 
à-dire  impures  ; car,  d’après  nos  pro- 
pres expériences  avec  nos  levures  médici- 
nales, il  faut  des  doses  d’antiseptiques  au 
moins  trois  fois  plus  élevées  pour  empêcher 
la  fermentation. 
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Ajoutons  que,  si  l’on  opère  sur  des  quan- 
tités plus  considérables  de  levures,  5o  gr. 
par  exemple,  la  résistance  augmente  encore 
•et  la  quantité  (ï antiseptique  nécessaire  pour 
arrêter  la  fermentation,  n’est  plus  en  rapport 
^direct  avec  le  poids  de  la  levure  mise  en 
action. 

Seulement  les  levures  ont  cette  propriété 
‘(qui  appartient  un  peu  à toutes  les  cellules 
vivantes,  mais  qu’elles  possèdent  cependant 
•à  un  degré  plus  élevé  que  bien  d’autres,)  de 
pouvoir  s’accommoder  à des  milieux  qui 
leurs  seraient  toxiques  d’emblée  si  on  les 
amène  par  générations  successives  à vivre 
‘dans  des  doses  progressivement  croissantes 
de  moût  intoxiqué.  C’est  du  Mithridatisme^ 
rien  de  nouveau  par  conséquent.  Cette 
action  n’en  présente  pas  moins  des  phéno- 
mènes intéressants  et  ouvre  une  voie  nou- 
velle qui  peut  être  des  plus  fécondes  pour 
l’emploi  thérapeutique  de  ces  cellules. 

Citons  quelques  exemples. 

Nous  avons  dit  plus  haut  qu’une  dose 
^extrêmement  faible  de  sublimé  corrosif 
'(o  gr.  10  dans  2.5oo  cc.  de  moût),  a arrêté 
la  fermentation,  d’après  les  expériences  de 
M.  Regnard. 
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Introduisons  dans  ce  moût  5o  gr.  de 
levure  pure,  pressée,  mais  encore  humide. 
Ces  levures,  au  lieu  de  s’étaler  à la  surface 
du  moût  au  bout  de  vingt  minutes  ou  une 
demie  heure,  comme  elles  en  ont  l’hahitude, 
mettront  quatre  ou  cinq  heures  avant  de 
produire  ce  phénomène.  La  fermentation  se 
fera  pourtant,  mais  plus  lente  et  moins  active. 
Quarante  huit  heures  après,  cependant,  le 
chapeau  de  levure  se  sera  aflfaissé  et  la 
levure  sera  retombée  au  fond  du  liquide, 
indice  d’une  fermentation  terminée.  Recueil- 
lons ces  levures.  Filtrons  les  à l’appareil 
spécial  décrit  précédemment  pour  séparer 
les  grosses  cellules  anciennes  des  cellules 
jeunes.  Laissons  rassembler  ces  dernières 
au  fond  du  matras,  décantons  le  liquide  et 
pesons  le  résidu  constitué  uniquement  par 
des  cellules  jeunes. 

Recommençons  l’expérience  précédente, 
toutes  choses  égales  d’ailleurs;  c’est-à-dire 
ensemençons-les  dans  une  quantité  de  moût 
additionné  d’une  quantité  de  sublimé,  pro- 
portionnelle au  nouveau  poids  de  levures  mis 
en  expérience  — et  nous  verrons  que  la 
fermentation  s’établitplus  rapidement  et  plus 
activement  que  la  première  fois. 
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Recommençons  un  certain  nombre  de  fois 
et  bientôt  ces  levures  n’éprouveront  aucun 
retard  et  aucune  diminution  d’activité  dans 
un  semblable  moût.  Elles  seront  accoutumées 
à cette  dose  de  poison. 

Si  nous  doublons  alors  la  proportion 
de  chlorure'mercurique,  nous  acclimaterons 
de  même,  et  très  rapidement,  nos  cellules, 
et  c’est  à ce  point  que  nous  avons  pu  obtenir 
des  cellules  de  levures  fermentant  dans  du 
moût  contenant,  comme  la  liqueur  de  Van 
Swieten,  i gr.  par  litre  de  chlorure  mercu- 
rique. 

L’expérience  a été  un  peu  longue,  elle 
nous  a demandé  5 mois;  mais  elle  a parfai- 
tement réussi. 

Ce  sont  de  véritables  races  de  levures 
accoutumées  ainsi  ; car  si  on  les  fait  fermen- 
ter dans  du  moût  ordinaire,  elles  y parais- 
sent un  peu  gênées.  Remises  après  i,  2 et 
même  3 fermentations  normales,  dans  du 
moût  additionné  de  sublimé^  elles  n’ont  pas 
perdu  leur  pouvoir  d’accoutumance. 

Ce  que  nous  avons  fait  pour  le  sublimé^ 
nous  l’avons  fait  également  pour  un  certain 
nombre  d’autres  agents  chimiques  et  nous 
avons  ainsi  créé  des  races  de  levures  fer- 
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mentant  dans  des  moûts  iodés,  iodurés, 
phéniqués,  thymolés,  salicylés,  etc.,  etc. 
Nous  avons  pu  préparer  des  levures  vivant 
dans  du  moût  contenant  i '4  de  son  poids 
d’iodures  de  potassium  et  de  sodium  ou 
saturés  de  chlorure  de  sodium  et  cela  très 
facilement  et  beaucoup  plus  rapidement  que 
pour  le  sublimé,  corps  plus  antiseptique  \ 

Accoutumance  aux  Toxines  microbiennes. 
— Pendant  que  se  poursuivaient  ces  expé- 
riences d’accoutumance  des  levures  aux  poi- 
sons minéraux,  des  considérations  cliniques 
nous  amenaient  à essaver  cette  accou- 
tumance  à certains  poisons  organiques 
d’origine  microbienne. 


I.  Le  mot  « antiseptique  » que  nous  avons  employé  ici  dans  le 
sens  qu’on  lui  donne  généralement,  c’est-à-dire  nuisible  au  germe, 
est  un  peu  impropre^  si  on  se  rapporte  a ce  qu’on  a voulu  dési- 
gner ainsi.  On  donne  ce  nom  à des  corps  que  l’on  croyait  agir 
directement  sur  le  microbe,  sur  le  germe  et  le  détruire.  L’acide 
sulfurique  qui  en  déshydratant  les  matières  organiques  d’une  cul- 
ture, la  tue  et  la  transforme  en  charbon  et  en  produits  ulmiques, 
est  un  exemple  de  ce  genre.  Mais  la  plupart  des  corps  auxquels  on 
donne  actuellement  le  nom  d’antiseptiques,  créosote,  gaiacol,  etc., 
n’ont  d’action  directe  que  sur  les  ferments  solubles  sécrétés  par 
les  germes  et  non  sur  ces  germes  eux-mêmes.  Ils  les  atteignent 
sans  doute  indirectement,  mais  le  nom  d'antiferments  qui  leur  a 
été  donné  ici  leur  convient  mieux.  Les  véritables  antiseptiques, 
outre  les  corps  qui  détruisent  chimiquement  les  éléments  des 
germes  acides  ou  alcalis,  chaleur,  etc.),  ce  sont  les  cellules  orga- 
niques qui  agissent  directement  sur  les  germes  en  les  englobant 
ou  en  les  digérant. 


Comme  nous  le  dirons  plus  tard  en  par- 
lant de  l’emploi  thérapeutique  des  levures, 
dans  la  tuberculose,  nous  avions  constaté 
que  presque  toujours,  l’injection  de  levures 
pures  amène  une  réaction  plus  ou  moins 
forte  chez  le  malade  injecté.  Dans  quelques 
cas,  au  contraire,  il  ne  se  produisait  aucune 
réaction  générale  et  seulement,  un  peu 
d’inflammation  locale  au  point  d’inocu- 
lation : nous  avions  constaté  que  ce  man- 
que de  réaction  (sauf  quelques  cas  inexpli- 
qués) coïncidait  généralement  avec  un  état 
cachectique  extrêmement  avancé  du  sujet 
traité. 

Il  était  assez  naturel  de  penser  que  si  les 
levures  ne  provoquaient  pas  de  réaction, 
c’est  qu’elles  ne  prenaient  pas  pied  dans  ces 
organismes  intoxiqués  par  les  toxines  micro- 
biennes et  les  poisons  cellulaires  engendrés 
par  les  cellules,  sous  l’influence  de  ces 
toxines.  Nous  nous  sommes  demandés  si 
nous  ne  pourrions  acclimater  nos  levures  à 
un  semblable  terrain  et  les  accoutumer  à 
l’influence  néfaste  des  toxines  microbiennes. 
C’est  alors  que  nous  avons  institué  toute 
une  série  d’expériences  que  nous  allons 
résumer.  Les  premiers  résultats  obtenus 


furent  assez  heureux  pour  nous  permettre 
de  les  signaler  à M.  Jacquemin,  de  Nancy 
et  il  jugea  ces  essais  assez  intéressants  pour 
entreprendre  de  son  côté  une  série  d’expé- 
riences parallèles  dans  le  domaine  des  fer- 
mentations industrielles.  Nous  avons  eu  le 
plaisir  de  constater  au  cours  des  correspon- 
dances échangées  entre  nous,  que  les  résul- 
tats étaient  également  favorables,  dans  son 
domaine  comme  dans  le  notre. 

Voici  ce  que  nous  écrivait  notre  savant 
collègue,  le  4 janvier  dernier  : 

« J"ai  été  très  heureux  de  votre  dernière 
lettre  et  je  trouve  que  vous  avez  eu  une 
superbe  idée,  en  essayant  d’accoutumer  les 
levures  aux  toxines  ! 

« Il  me  paraît  évident  que  des  levures  cul- 
tivées dans  ce  milieu  et  habituées  à n’éprou- 
ver aucune  gêne  dans  leur  évolution  par  la 
présence  des  toxines,  posséderont  au  plus 
haut  degré  le  pouvoir  phagocytaire  et  pour- 
ront guérir  des  malades  dans  un  état 
avancé,  où  jusqu’à  présent  les  « ferments 
purs  » ordinaires  se  montraient  impuis- 
sants (d’après  ce  que  vous  m’avez  écrit), 
probablement  par  suite  d’une  trop  forte 
quantité  de  toxine. 
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« Si  la  pratique  vient  sanctionner  vos  vues 
dans  ce  sens,  ce  sera  une  magnifique  dé- 
couverte ! 

« Vos  dernières  expériences  viennent  de 
me  donner  Texplication  d"un  phénomène, 
dans  mon  domaine  des  fermentations 
industrielles. 

Voici  les  faits  : 

« I.  — Quand  dans  une  fermentation  par  la 
levure  pure,  dans  les  grandes  distilleries  qui 
emploient  mon  système,  on  introduit  fortui- 
tement du  moût  en  fermentation  lactique, 
si  la  dose  de  ce  ferment  est  forte,  on  remar- 
que que  la  fermentation  alcoolique  s'arrête 
net.  Il  a suffi  de  verser  100  litres  de  moût 
fermentant  lactiquement  dans  une  cuve  de 
800  hectolitres  de  moût  en  pleine  fermen- 
tation alcoolique,  pour  arrêter  celle-ci.  Ainsi 
donc,  1/800  de  ferment  lactique  peut  arrêter 
une  fermentation  alcoolique  pure. 

« II.  — Je  ne  pouvais  concilier  le  fait  pré- 
cédent avec  une  vieille  pratique  usitée  dans 
les  distilleries  de  ^Allemagne,  avec  un  entier 
succès. 

Au  lieu  dAmployer  des  levains  purs, 
on  y prépare  d'abord  un  moût  de  grain, 


qu’on  laisse  s’acidifier  lactiquement  pendant 
fio  heures,  puis  on  y introduit  une  petite 
quantité  de  levure-mère  provenant  d'un 
levain  précédent.  Cette  levure  se  développe 
vigoureusement  sans  être  le  moins  du 
monde  gênée  par  la  présence  de  cette  masse 
de  bacilles,  dont  la  millième  partie  suffirait 
à arrêter  une  fermentation  alcoolique  pure. 
Cette  levure-mère  qui  provient  chaque 
fois  d’une  précédente  fermentation  lactico- 
alcoolique,  est  évidemment  accoutumée  à la 
présence  du  ferment  concurrent:  le  saccha- 
romyces  évolue  dans  ce  cas,  comme  si  la 
bacille  lactique  n’existait  pas. 

« Je  ferai  certainement  des  essais  pour 
appliquer  vos  expériences  aux  vins,  surtout 
dans  le  cas  des  vins  insuffisamment  fer- 
mentés et  contenant  déjà  du  ferment  de  la 
tourne  en  voie  d’évolution,  ce  qui  rend  la 
mise  en  refermentation  alcoolique  impos- 
sible : je  crois  qu’avec  une  levure  accoutu- 
mée au  ferment  lactique,  on  obtiendrait  la 
prompte  disparition  du  sucre  et  sa  trans- 
formation en  alcool. 

« Je  ferai  des  essais  analogues  pour  les 
vins  filants  ; mais  là,  le  problème  est  un  peu 
différent,  car  il  ne  reste  plus  de  sucre  pour 


permettre  à la  levure  de  se  reproduire,  et 
par  conséquent,  pour  obtenir  un  bon  résul- 
tat, il  faudrait  introduire  une  dose  massive 
de  levure  et  ne  compter  que  sur  le  pouvoir 
phagocytaire  des  cellules  introduites.  » 

Depuis  cette  époque,  M.  Jacquemin  a bien 
voulu  nous  faire  part  de  maints  résultats 
intéressants  qu’il  a observés  dans  cet  ordre 
d’idées.  Dans  une  brochure  récente  (juillet 
1895)  M.  Jacquemin  est  assez  avancé  dans 
son  étude  pour  en  parler  et  il  l’annonce  en 
ces  termes  ' : 

Levures  pures  acclimatées  aux  bactéries,  et 
produits  antiseptiques  engendrés  appli- 
qués aux  fermentations  industrielles. 

« Les  travaux  du  docteur  de  Backer, 
dirigés  dans  le  sens  de  l’emploi  médical  des 
ferments,  ont  démontré  que  les  levures,  évo- 
luant en  présence  des  bactéries  qui  causent 
les  maladies  de  l’homme,  secrétent  des  pro- 
duits antitoxiques  et,  au  bout  de  quelques 
générations,  deviennent  les  meilleurs  adver- 
saires du  développement  de  ces  microbes. 

I.  Emploi  pratique  en  vinification  des  levures  pures  sélection- 
nées. Les  alcools  produits  de  fermentations  pures  et  leur  inno- 
cuité au  point  de  vue  de  l’hygiène,  par  M.  G.  Jacquemin,  Impri- 
merie nancéenne,  i5,  rue  de  la  Pépinière,  Nancy. 


« Depuis  longtemps  au  courant  de  ces 
recherches,  j’ai  dirigé  des  expériences  ana- 
logues dans  la  voie  des  fermentations  indus- 
trielles, qui  sont,  personne  ne  l’ignore,  si 
souvent  contaminées  par  des  ferments  de- 
maladies. 

« L’emploi  de  mes  levures  sélectionnées 
pures,  dont  l’usage  s’est  généralisé  depuis 
plusieurs  années  pour  la  vinification  aux 
vendanges  et  pour  les  fermentations  dans 
les  grandes  distilleries,  exige  de  grands  soins 
de  propreté  pour  éviter  l’évolution  des  fer- 
ments sauvages,  dont  la  présence  entrave 
l’action  de  la  bonne  levure  et  cause  les 
maladies  des  vins  et  en  industrie  des  pertes 
d’alcool. 

« Il  y avait  un  grand  intérêt  à trouver 
le  moyen  de  permettre  à la  levure  pure 
d’évoluer  normalement  dans  un  moût  non 
stérilisé  et  contenant  des  bactéries  nocives, 
lactiques,  butyriques  ou  autres. 

« Appliquant  donc  le  système  du  docteur 
de  Backer,  j’acclimate  la  levure,  par  cultures 
successives,  à la  présence  des  bactéries,  ou 
des  produits  engendrés  par  elles  dont  l’ac- 
tion est  à redouter,  et  j’obtiens  ainsi  un  fer- 
ment pur,  dont  la  vie  n’est  plus  entravée 


par  la  présence  de  microbes  étrangers.  De 
plus,  la  levure,  ainsi  préparée,  a la  propriété 
de  secréter  des  toxinvertines,  qui  viennent 
s’opposer  à l’évolution  des  microbes  et  même 
les  faire  disparaître,  si  leur  nombre  n’est 
pas  trop  grand  au  moment  où  l’on  introduit 
la  levure  dans  le  moût.  Les  produits  anti- 
septiques, secrétés  par  les  levures  pures 
acclimatées  aux  bactéries,  peuvent  être  re- 
cueillis par  filtration  et  concentration  dans 
le  vide,  et  servir  à la  guérisons  des  vins 
malades. 

« On  peut  acclimater  un  saccharomyces 
pur  à la  présence  simultanée  de  plusieurs 
bactéries,  et  le  résultat  est  obtenu  après  dix 
ou  douze  cultures  successives.  On  constate 
que  le  but  est  atteint,  en  faisant  une  petite 
prise  de  levure  et  en  l’introduisant  dans  un 
moût  sucré  contaminé,  qu’elle  doit  faire 
fermenter  aussi  rapidement  qu’un  même 
moût  stérilisé.  Du  reste,  la  pratique  du  svs- 
tème  des  cultures  en  vue  de  l’acclimatation 
de  la  levure  aux  bactéries  et  aux  produits 
de  leur  existence,  est  facile  à exécuter  par 
tout  homme  versé  dans  la  science  de  la 
microbiologie,  et  ne  demande  pas  plus 
d’explications. 
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« Dans  une  prochaine  publication,  j’indi- 
querai avec  détail  toutes  les  propriétés  des 
levures  acclimatées,  et  je  ferai  connaître  tous 
les  résultats  heureux  que  l’on  est  en  droit 
d’attendre  de  leur  emploi  d’après  des  expé- 
riences industrielles.  » 

Revenons  maintenant  à nos  expériences 
personnelles.  Nous  avons  choisi  pour  pre- 
mier essai  le  bacille  de  Koch. 

La  première  série  d’expérience  a été  faite 
avec  une  culture  de  bacilles  de  Koch  très 
virulents  préparée  au  laboratoire  sur  bouil- 
lon glycériné  et  ensemencé  depuis  vingt 
jours.  La  colonie  a été  mélangée  aussi  inti- 
mement que  possible  avec  le  bouillon  et 
c’est  cette  émulsion  qui  constituait  notre 
bouillon  microbien.  Le  mélange  de  moût  et 
de  bouillon  microbien  a été  fait  en  propor- 
tions différentes  et  chaque  ballon  a été  ense- 
mencé avec  I gramme  de  levure  pure. 


Moût 

Bouillon  microÈ)ien 

Retard  dans  la 
fermentation 

40 

CC 

5 

CC 

1/2 

heure 

40 

» 

5 

» 

I /2 

/ 

» 

40 

» 

10 

» 

8 

» 

40 

» 

10 

» 

8 

» 

20 

» 

20 

» 

14 

» 

20 

» 

40 

» 

18 

» 

12 


- Gomme  on  le  voit  le  retard  est  d’au- 
tant plus  considérable  que  le  moût  est  plus 
intoxiqué,  mais  il  n’est  pas  proportionnel 
au  sens  mathématique  du  mot,  à la  quantité 
de  microbes. 

Notons  que  le  moût  microbien  était  à 20® 
au  moment  de  l’ensemencement,  température 
favorable  aux  ferments,  mais  défavorable  aux 
bacilles.  Nous  avons  recommencé  la  même 
expérience  en  mettant  nos  flacons  à moûts 
microbiens  à l’étuve  à 87”,  le  mélange  une 
fois  fait  et,  une  heure  après,  nous  avons 
ensemencé  nos  ballons  avec  les  levures  en 
remettant  aussitôt  les  appareils  à l’étuve. 

Contrairement  à nos  prévisions,  les  fer- 
mentations ont  toutes  été  accélérées,  quoique 
cette  température  de  87°  soit  déjà  trop  élevée 
pour  les  saccharomyces  et  soit  au  contraire 
la  température  d’élection  du  bacille  de 
Koch. 

La  deuxième  série  d’expériences  a été  faite 
avec  de  la  tuberculine  de  Koch  que  nous 
avions  rapportée  de  Berlin  en  i8go.  Cette 
tuberculine  contenait  une  certaine  propor- 
tion d’acide  phénique. 

Dans  cette  première  série  nous  avons 
ensemencé  avec  o gr.  5o  de  levure,  40  cc  de 
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moût  ordinaire  additionné  de  5 cc  de  tuber- 
culine. 

Voici  les  résultats  obtenus  : 

Une  première  génération  éprouve  un 


retard  de 

cinq  jours. 

Une  deuxième  de.  . . . 

48 

heures. 

Une  troisième  de.  . . . 

32 

» 

Une  quatrième  de.  . . . 

24 

» 

Une  cinquième  de.  . . . 

18 

» 

Une  sixième  de 

9 

» 

Une  septième  de 

6 

» 

Une  huitième  de 

2 

» 

A la  onzième  et  à la  douzième,  la  diffé- 
rence n’est  plus  sensible  et  l’accoutumance 
est  parfaite. 

Ces  deux  séries  montrent  bien  que  les 
bacilles  et  leurs  produits  pathogènes  solu- 
bles influencent  les  levures  à la  façon  des 
poisons  minéraux;  et  que,  de  même  que 
pour  ces  derniers,  l’accoutumance  procure 
aux  levures  des  aptitudes  spéciales  à la  vie 
dans  de  semblables  milieux. 

Ces  expériences  préliminaires  étant  faites, 
nous  avons  pratiqué  l’accoutumance  de  nos 
levures  au  poison  tuberculeux. 

On  sait  que  ce  poison  réside  non  pas 
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comme  pour  la  diphtérie  et  la  plupart  des 
microbes  pathogènes,  dans  les  produits  de 
sécrétion  et  d’excrétion  du  microbe,  mais 
comme  nous  l’avons  constaté  par  maintes 
expériences  directes  ou  de  pathologie  expé- 
rimentale sur  lesquelles  nous  reviendrons, 
dans  les  protéines  de  décomposition  du  ca- 
davre bacillaire.  Nous  avons  préparé  notre 
poison  (nous  ne  disons  pas  toxine)  tubercu- 
leux de  la  façon  suivante  : 

Après  nous  être  assurés  de  la  virulence 
de  nos  cultures  de  bacille  tuberculeux  sur 
gélose  glycérinée,  nous  avons  ensemencé 
l5  ballons  chargés  de  i5o  cc.  chaque  de 
bouillon  glycériné  avec  ce  bacille,  et  laissé 
les  colonies  se  développer  à l’étuve  à 87® 
pendant  vingt  jours.  Au  bout  de  ce  temps, 
les  microbes  formaienfà  la  surface  du  bouil- 

a 

Ion  de  chaque  ballon  une  abondante  colonie 
feutrée.  Nous  avons  alors  décanté  le  liquide 
de  ces  différents  récipients  et  rassemblé  les 
colonies  microbiennes  dans  un  grand  ballon 
avec  5o  fois  leur  poids  d’eau  glycérinée 
à I / 10. 

Le. ballon  a été  ensuite  porté  à la  tempé- 
rature de  l’ébullition  et  agité  fréquemment. 
Quand  le  liquide  a été  réduit  des  2/8,  nous 
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l’avons  filtré  d’abord  sur  un  filtre  en  papier 
et  ensuite  dans  un  appareil  Kitasato  et  le 
liquide  brun  fortement  coloré,  mais  privé  de 
tout  élément  figuré^  a été  évaporé  à 60-65"^ 
jusqu’à  ce  que  dans  le  ballon  nous  soyons 
arrivés  au  poids  de  la  glycérine  ajoutée. 
Nous  avons  eu  ainsi  un  extrait  représentant 
5 fois  le  poids  des  colonies  microbiennes. 

Cette  tuberculine  s’est  montrée  très  active 
sur  des  cobayes  tuberculeux  du  laboratoire. 

C’est  avec  cet  extrait  que  nous  avons  ense- 
mencé nos  moûts  de  fermentation  destinés, 
à l’acclimatement  des  levures.  Nous  avons 
arrêté  l’accoutumance,  quand  les  levures  ont 
fermenté  comme  dans  du  moût  ordinaire,  lors-' 
que  ce  dernier  contenait  i 20  de  son  poids 
d’extrait  bacillaire.  Nous  avons  pu  préparer 
ainsi  près  de  400  tubes  cartouches  avec  de 
semblables  levures  ayant  passé  préalable- 
ment par  une  dernière  fermentation  dans  du 
moût  normal.  Ce  sont  ces  tubes  qui  nous 
ont  servi  et  nous  servent  à nos  expériences 
de  pathologie  animale  dont  nous  reparle- 
rons plus  loin. 

Disons,  dès  à présent,  que  ces  levures 
injectées  aux  animaux  sains  sont  aussi  inôf- 
fensives  que  les  levures  pures.  ) 
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Après  nous  être  attaqués  au  bacille  tuber- 
culeux pur,  nous  avons  pratiqué  en  très 
grand  nombre  des  expériences  semblables 
avec  des  produits  tuberculeux  et  notam- 
ment avec  des  crachats  à associations 
microbiennes  variées,  staphylocoques,  strep- 
tocoques, tétragènes,  pneumocoques,  ba- 
cilles divers,  etc.  etc. 

Nous  sommes  arrivés  aux  mêmes  résul- 
tats. Nous  avons  opéré  dans  ces  cas,  en  met- 
tant directement  en  présence  la  levure  dans 
le  mélange  de  moût  normal  et  de  produit 
pathologique. 

Nous  avons  fait  également  de  nombreuses 
• séries  d’expériences  de  ce  genre  avec  le  ba- 
cille de  Lœffler,  le  staphylocoque  pyogène 
doré,  le  bacille  d’Eberth  etc.,  soit  avec  la 
toxine  seule,  soit  avec  la  toxine  accompagnée 
du  microbe. 

Un  certain  nombre  d’expériences  sont 
encore  en  cours,  d’autres  projetées.  On  ne 
peut,  en  effet,  dans  un  laboratoire  privé  où 
l’espace  et  le  matériel  sont  forcément  mé- 
nagés, entreprendre  simultanément  de  nom- 
breuses expériences  de  ce  genre  : celles-ci 
demandent  une  durée  de  plusieurs  semaines 
et  souvent  de  plusieurs  mois,  et  nécessitent 
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un  appareillage  considérable,  une  quantité 
encombrante  d’animaux  d’épreuve,  etc.  ‘ 

Quoiqu’il  en  soit,  nous  avons  déjà  en 
notre  possession  une  série  de  données  pré- 
cises et  de  résultats  de  pathologie  expéri- 
mentale du  plus  haut  intérêt  : nous  croyons 
pouvoir  affirmer  dès  maintenant  : 

Les  levures  et  les  microbes  comme 
leurs  produits  sont  influencés  réciproque- 
ment. 

2*^  Le  nombre  proportionnel  des  levures 
et  des  microbes  est  un  des  facteurs  puissants 
de  cette  influence  ; cependant  l’accoutu- 
mance des  cellules  de  levures  aux  toxines 
les  plus  virulentes  peut  s’obtenir  dans  tous 
les  cas  expérimentés,  d’une  façon  plus  ou 
moins  rapide  et  après  un  nombre  plus  ou 
moins  grand  de  générations. 

3*^  Les  levures  ainsi  acclimatées  aux 
toxines  (pour  le  bacille  de  Koch,  à ses  pro- 
téines de  décomposition  cadavérique)  après 
une  dernière  fermentation  dans  un  moût 
normal,  sont  sans  influence  fâcheuse  sur 
les  animaux  sains  injectés  avec  elles. 

I.  Nous  avons  même  dû,  pour  un  certain  nombre  de  ces  essais, 
transporter  une  partie  de  nos  animaux  dans  un  jardin  dépendant 
d’une  propriété  privée  aux  environs  de  Paris. 
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4®  En  dehors  de  leurs  propriétés  curatives 
et  peut-être  immunisantes,  ces  levures  accou- 
tumées neutralisent  l’effet  physiologique  des 
toxines  microbiennes. 

Pour  mieux  faire  comprendre  notre  pen- 
sée, nous  citerons  l’observation  suivante, 
quoiqu’elle  ait  sa  place  plus  spécialement 
marquée  dans  un  des  chapitres  suivants  : 

Le  D"*  Cordebart,  d’Aubervilliers,  nous 
pria  d’examiner  l’urine  d’une  jeune  fille 
atteinte  de  gangrène  de  la  vulve  et  de 
néphrite.  Cette  urine  était  très  trouble,  con- 
tenait abondamment  en  suspension  de  petits 
grumeaux  blanchâtres  et  était  d’une  densité 
très  forte.  Il  fut  impossible  de  la  clarifier 
complètement  par  filtration.  C’était  moins 
de  l’urine  qu’une  solution  concentrée  d’al- 
bumine. Le  tube  chauffé  à la  partie  supé- 
rieure du  liquide  légèrement  acidulé,  ce  der- 
nier se  prenait  en  masse  en  un  magma 
solide. 

L’examen  microscopique  révéla  la  pré- 
sence d’une  quantité  extrêmement  considé- 
rable de  microorganismes  : streptocoques  à 
longues  chaînettes  accompagnés  de  quelques 
staphylocoques  et  de  quelques  bactéries. 

La  grande  quantité  d’albumine  contenue 
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dans  cette  urine  nous  suggéra  l’idée  d’ense- 
mencer ces  colonies  dans  un  œuf  que  l’on 
mit  à l’étuve  à 87®. 

Au  bout  de  trois  jours,  l’œuf  fut  ponc- 
tionné. Il  contenait  une  culture  presque 
pure  de  streptocoques.  Un  peu  de  cette  cul- 
ture fut  diluée  dans  l’eau  et  on  injecta  i cc.de 
cette  émulsion  à i cobaye  qui  mourut  en 
48  heures.  (L’injection  avait  été  faite  dans 
le  péritoine  où  l’on  retrouva  à l’autopsie  des 
streptocoques.)  En  même  temps  que  cette 
inoculation,  nous  avions  essavé  l’action  des 
levures  sur  cette  culture  par  notre  méthode 
habituelle.  Il  y eut  un  retard  de  plusieurs 
heures  dans  la  fermentation. 

L’expérience  avait  été  pratiquée  en  ense- 
mençant les  levures  dans  parties  égales  de 
moût  ordinaire  et  de  liquide  microbien. 

La  fermentation  terminée,  le  liquide  du 
ballon  fut  agité  pour  le  rendre  homogène  et 
2 cc.  furent  injectés  à un  cobaye. 

Le  reste  du  liquide  fut  filtré  pour  le  débar- 
rasser des  levures  et  des  microorganismes 
et  injecté  aussi  à la  dose  de  2 cc.  à une 
cobaye  femelle  à poils  longs. 

Le  L'’  cobaye  parut  souffrant  pendant  2 
ou  3 jours  et  ce  fut  tout.  Sacrifié  une 
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semaine  après,  nous  n’avons  trouvé  ni 
lésion,  ni  microbe  spécifique. 

Le  2^"  cobaye  n’eut  absolument  rien  et 
garda  son  appétit  et  sa  vivacité  ordinaire.  Il 
est  encore  vivant  au  laboratoire  (les  expé- 
riences ont  été  entreprises  le  26  décem- 
bre 1894.) 

Nous  reviendrons  sommairement  sur  ces 
faits,  quand  nous  citerons  quelques  unes  de 
nos  expériences  de  pathologie  expérimen- 
tale. 

Quel  rôle  jouent  les  ferments  figurés  et 
leurs  diastases  en  présence  des  éléments 
pathogènes,  leurs  diastases  et  leurs  toxines  ? 

Par  quel  mécanisme  chimico-biologique 
s’opèrent  cette  accoutumance,  cette  sorte 
«d’immunité  acquise  des  cellules  de  saccha- 
romyces  vis-à-vis  des  toxines  microbiennes; 
ou  des  principes  solubles,  invertines  ou 
autres  secrétés  par  les  levures  envers  ces 
mêmes  toxines  ? 

Nous  ne  pouvons  répondre  encore  d’une 
façon  absolue  à ces  deux  questions. 

Ce  que  nous  savons,  c’est  que  : 

L Une  cellule  de  levure  peut  s’accoutumer 
à un  microbe  ou  à une  toxine  déterminée  et 


vit  en  leur  présence  dans  un  moût  comme 
dans  ce  moût  normal. 

2®  On  peut  d’emblée  provoquer  l’accou- 
tumance des  cellules  envers  plusieurs 
microbes  ou  plusieurs  toxines  à la  fois. 
Les  expériences  de  M.  Jacquemin,  dans 
le  domaine  des  fermentations  industrielles, 
confirment  nos  expériences  de  pathologie. 

3°  Une  cellule  de  levure  accoutumée  à un 
microbe  ou  à une  toxine  microbienne  déter- 
minée, ou  à une  série  de  microbes  ou  de 
toxines  microbiennes,  éprouve  un  retard 
dans  la  fermentation,  quand  on  la  met  en 
présence  d’autres  microbes  ou  d’autres 
toxines. 

4°  Ces  microbes  ou  les  toxines  injectés 
après  leur  mise  en  contact  avec  les  levures 
en  fermentation,  perdent  la  plupart  du 
temps,  en  totalité  ou  en  partie,  leur  pou- 
voir nocif  sur  les  cellules  animales,  comme 
sur  les  cellules  de  levures.  Dans  le  cas  où 
une  seule  mise  en  présence  et  une  seule  fer- 
mentation ne  suffisent  pas  pour  détruire 
toute  la  virulence,  il  suffit  pour  y arriver  de 
multiplier  les  contacts  avec  la  levure  et  le 
nombre  des  fermentations. 

En  agissant  ainsi,  on  dilue,  il  est  vrai,  le 
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nombre  des  microbes  et  la  quantité  de 
toxine  contenus  dans  un  volume  donné, 
mais  on  peut  rétablir  Téquilibreen  injectant 
des  doses  proportionnelles  de  liquide  fer- 
menté. 

Ce  phénomène  d’atténuation  et  de  des- 
truction des  agents  pathogènes,  cette  neu- 
tralisation des  effets  des  toxines,  est  évidem- 
ment très  complexe.  C’est  la  résultante  des 
actions  des  levures  par  la  phagocytose,  des 
diastases  mycodermiques  et  des  produits 
résultant  de  la  fermentation,  alcool,  acide 
carbonique,  glycérine,  acide  succinique. 
Existe-t-il  là  un  simple  phénomène  chimique 
de  coagulation  des  toxalbumines  micro- 
biennes par  l’alcool,  par  exemple  ? Nous  ne 
le  croyons  pas,  car  nous  n’aurions  pas  alors 
l’explication  de  cette  sorte  d’immunité 
acquise  par  les  cellules  et  qui  se  termine  en 
fin  de  compte  par  leur  accoutumance  aux 
microbes  et  aux  poisons  microbiens.  Nous 
croyons  plutôt  à une  action  semblable  à 
celle  qui  se  passe  dans  la  lutte  des  cellules 
animales  contre  les  cellules  microbiennes, 
dans  la  lutte  des  alexines  contre  les  toxines, 
qui  aboutit  à la  transformation  partielle 
des  toxines  et  à leur  propres  dépens  en  an- 


titoxines  nuisibles  aux  microbes  et  utiles  à 
la  cellule  comme  antidotes  physiologiques 
de  ces  mêmes  toxines. 

Cette  théorie,  d’après  laquelle  les  microbes 
fabriquent  des  toxines,  tant  qu’ils  sont  dans 
un  milieu  favorable  et  ne  produisent  l’anti- 
toxine que  lorsqu’ils  sont  gênés  eux-mêmes 
par  leurs  propres  excrétions,  ou  les  excré- 
tions des  cellules  vivantes  dans  lesquelles 
ou  auprès  desquelles  ils  vivent  en  parasites, 
nous  paraît  être  générale  et  devoir  s’appli- 
quer aux  êtres  unicellulaires  comme  aux 
agrégations  cellulaires  qui  constituent  les 
êtres  supérieurs.  Sous  l’influence  des  mi- 
crobes et  de  leurs  toxines,  les  cellules  de 
levure  acquièrent  des  propriétés  nouvelles 
de  résistance  contre  ces  microbes  et  ces  poi- 
sons microbiens,  propriétés  qui  persistent 
plus  ou  moins  longtemps  après  la  cessation 
de  la  lutte  et  la  destruction  des  microbes. 
11  en  est  de  ce  fait  comme  après  l’accou- 
tumance aux  poisons  minéraux,  comme  le 
chlorure  mercurique,  où  les  levures  gardent 
pendant  plus  ou  moins  longtemps  le  pouvoir 
d’être,  sinon  indifférentes,  tout  au  moins, 
d’une  sensibilité  moindre  à l’action  toxique 
de  ce  dernier,  et  communiquent  même  ce 
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pouvoir  par  action  héréditaire  à leur  des- 
cendance. 

Aussi  croyons-nous  à la  possibilité  de 
transformer  en  antitoxines  une  partie  des 
toxines  microbiennes  sous  l’influence  des 
ferments  figurés  mycodermiques,  ces  der- 
niers transformant  leurs  produits  solubles 
ordinaires  en  des  corps  jouissant  de  pro- 
priétés nouvelles,  de  véritables  Alexines 
myxoder iniques,  toxinvertines^  toxodiastases 
comme  on  voudra  les  appeler. 

Malgré  la  multiplicité  des  expériences 
déjà  faites  et  la  concordance  des  résultats 
obtenus,  nous  ne  voulons  pas  émettre  de 
conclusions  absolues  à cet  égard. 


CHAPITRE  VI 


Actions  des  levures  en  présence  d’or- 
ganes et  d’organismes  sains. 


Action  des  levut*es  en  présence  d’organes 
d’animaux  sains  sacrifiés.  — Action  des 
levures  injectées  dans  les  organes  d’ani- 
maux sains  vivants.  — Fermentation  intra- 
organique et  ses  preuves.  — Leucocytose. 
— Survie  des  levures  dans  l’économie.  — 
Diffusion  des  levures  dans  l’organisme.  — 
Innocuité  des  injections  de  levures. — Aug- 
mentation du  poids  des  animaux.  — Obser- 
vation sur  l’homme  sain. 

Connaissant  maintenant  l’action  mani- 
festée par  les  microbes  sur  les  levures  et 
l’action  réciproque  des  levuressurles  micro- 
organismes, nous  devons,  avant  d’étudier 
l’influence  de  ces  levures  sur  les  microbes 
vivant  en  parasites  dans  un  organisme,  étu- 
dier rinfluence  des  organes  sains  sur  ces 


agents  thérapeutiques  et  les  phénomènes  qui 
accompagnent  leur  introduction  dans  un 
organisme  normal  vivant. 

Nous  avons  institué  dans  ce  sens  un  grand 
nombre  d’expériences  dont  nous  allons  citer 
quelques  types. 


Levures  en  présence  d’organes  sains 

Expérience  I. 

Le  5 mai  1 8g3,  un  cobaye  mâle  de  un  an,  en  bonne 
santé  et  du  poids  de  83o  grammes,  nous  a servi  à 
la  série  d’expériences  que  voici  : l’artère  carotide  est 
mise  à nu  et  brusquement  sectionnée.  Le  sang  est 
recueilli  dans  une  plaque  de  Pétri  et  immédiate- 
ment mélangé  avec  son  volume  de  backérine.  Le 
tout  introduit  dans  un  tube  stérilisé  qui  est  aussitôt 
recouvert  d’un  bourdonnet  de  ouate. 

Le  sacrifice  de  l’animal  a eu  lieu  à une  heure  de 
l’après-midi.  La  température  du  laboratoire  est 
assez  élevée  (26  degrés). 

I.  Sang  artériel.  — A six  heures  du  soir,  la  fer- 
mentation commence  à se  manifester  très  nette- 
ment. Le  lendemain,  elle  est  presque  terminée.  Le 
chapeau  est  affaissé.  Odeur  alcoolique  nette  et 
franche,  très  aromatique.  Le  liquide  a pris  une 
teinte  cachou  clairet  tient  en  suspension  des  caillots 
noirs  de  fibrine  et  d’hématies. 


Prélèvement  au  moyen  du  fil  de  platine,  après 
mélange  et  agitation  du  liquide. 

Trois  préparations  sont  faites,  une  non  colorée, 
la  deuxième  colorée  avec  la  fuschine,  la  troisième 
avec  le  violet  6 B.  Les  préparations  sont  montées 
sur  baume.  Pas  de  globules  sanguins  au  micros- 
cope.- Grande  quantité  de  mycodermes  parfaite- 
ment colorés,  un  assez  grand  nombre  en  voie  de 
bourgeonnement. 

Conclusion.  — La  présence  de  sang  artériel  pris 
sur  l’animal  vivant  n’entrave  pas  la  fermentation 
de  la  backérine  et  la  retarde  simplement. 

Le  25  mai,  le  liquide  est  devenu  gris  clair,  les 
caillots  brun  noir  étant  déposés  au  fond.  Le  tout 
est  agité,  puis  le  mélange  est  examiné  au  micros- 
cope : nombreux  mycodermes  non  déformés  et 
paraissant  encore  vivants.  Pour  nous  en  assurer, 
un  peu  du  liquide  est  mis  en  contact  avec  du  miel 
et  nous  obtenons  en  effet  une  nouvelle  fermenta- 
tion alcoolique. 

Le  sang  ne  s’est  pas  putréfié  après  vingt  jours. 

Le  14  juin,  le  tube  est  examiné  de  nouveau;  il 
contient  un  liquide  jaune  clair  et,  au  fond,  un 
coagulum  gris  brun  avec  de  petites  masses  noires. 
L’odeur  est  toujours  celle  de  l’alcool,  mais  avec  la 
senteur  particulière  que  produirait  une  trace  d’éther 
éthylacétique. 

Au  microscope,  les  mvcodermes  sont  bien  con- 
servés, absorbent  facilement  la  matière  colorante; 
quelques  microcoques  et  de  rares  bâtonnets  se 
montrent  dans  le  liquide,  et  les  levures  en  con- 
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tiennent  dans  leur  intérieur,  surtout  des  micro- 
coques. 

IL  Sang  veineux.  — Une  heure  après  la  mort 
de  ranimai,  le  cœur  est  enlevé.  Il  renferme  du 
sang  noir  coagulé. 

Ce  sang  est  mêlé  à la  moitié  de  son  volume  de 
backérine  et  le  mélange  étendu  d'un  peu  d’eau  dis- 
tillée. A six  heures  du  soir,  la  fermentation  ne 
s’est  pas  encore  manifestée. 

Le  lendemain,  le  chapeau  s’est  affaissé  dans  le 
tube,  mais  l’agitation  même  modérée  fait  se  déga- 
ger de  nombreuses  et  fines  bulles  d’acide  carbo- 
nique. Le  liquide  est  plus  noir  que  le  précédent; 
l’odeur  vineuse  très  franche  et  très  aromatique. 

Au  microscope,  nombreux  mycodermes  en  voie 
de  bourgeonnement. 

Le  26  mai,  le  mélange  est  pris  en  masse  cré- 
meuse brune  à odeur  toujours  franche  d’alcool.  Au 
microscope,  les  mycodermes  paraissent  en  très  bon 
état.  Le  tube  est  laissé  au  repos,  dépouillé  de  son 
bourdonnet  d’ouate  et  recouvert  seulement  d’un 
cornet  de  papier. 

Le  14  juin,  le  tube  est  examiné  à nouveau.  A la 
surface  s’étale  une  couche  blanche  champignon- 
neuse  recouvrant  le  magma  crémeux  brun  qui  a la 
consistance  du  miel. 

L’odeur  est  toujours  alcoolique  et  aromatique. 

La  couche  blanche  supérieure  examinée  au 
microscope  est  constituée  par  des  levures  qui  ont 
subi  l’évolution  filamenteuse  ; on  y rencontre  à l’état 


de  liberté  de  nombreuses  conidies  ayant  l’aspect 
ordinaire  des  levures. 

Le  magma  brun  contient,  outre  des  hématies  un 
peu  crénelées  et  des  flocons  fibrineux,  des  levures 
avec  leur  forme  ordinaire  en  cellules  libres. 

III.  Poumon.  — Un  fragment  du  poumon  frais 
est  incisé,  délayé  dans  un  peu  d’eau  distillée  et 
introduit  dans  un  tube  avec  de  la  backérine.  A six 
heures,  pas  de  fermentation  commencée.  Le  len- 
demain, la  fermentation  est  très  active,  les  frag- 
ments de  poumon  flottent  à la  surface,  sous  forme 
de  petites  masses  brunes  et  grises.  Le  liquide  conte- 
nant les  mycodermes  est  blanchâtre,  l’odeur  alcoo- 
lique est  bien  franche. 

Le  26  mai,  le  mélange  n’a  pas  changé,  l’odeur 
est  toujours  la  même.  Ce  tube  est  abandonné  à lui- 
même  recouvert  seulement  d’un  cornet  de  papier. 

Le  14  juin,  le  poumon  gris  est  tombé  dans  le 
tube  au  lieu  d’y  flotter  et  repose  sur  la  couche  des 
cellules  de  levures,  ces  dernières  forment  une 
masse  blanche.  Au  microscope,  les  mycodermes 
apparaissent  en  excellent  état.  On  retrouve  dans  le 
liquide  un  certain  nombre  de  microcoques  et  de 
bâtonnets  dont  plusieurs  sont  englobés  par  les  cel- 
lules de  levure.  Les  microcoques  semblent  être  plus 
aptes  à pénétrer  que  les  bâtonnets. 

IV.  Foie.  — Le  foie  est  incisé  et  broyé  avec  un 
peu  d’eau  distillée,  puis  additionné  de  Backérine. 

Le  lendemain,  le  tube  contient  un  liquide  brun, 
laissant  encore  échapper  des  bulles  gazeuses,  et 
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Todeur  alcoolique  est  très  franche.'  Les  mycodermes 
s’y  montrent  en  bon  état. 

Le  26,  le  liquide  est  jaune  trouble,  l’odeur  alcoo- 
lique est  toujours  très  nette,  et  les  mycodermes 
observés  y sont  en  bon  état. 

Le  14  juin,  le  tube  contient  un  liquide  clair,  de 
couleur  à peine  ambrée,  et  un  abondant  précipité 
floconneux.  L’odeur  est  toujours  alcoolique,  mais 
semble  déceler  une  petite  quantité  d’éther  acétique. 

Au  microscope,  après  traitement  par  le  violet 
6 B,  les  mycodermes  paraissent  enveloppés  d’une 
double  membrane  qui  n’a  pas  pris  la  matière  colo- 
rante tandis  que  le  protoplasma  intérieur  s’est 
coloré.  On  trouve  dans  le  liquide  qui  baigne  les 
cellules  un  certain  nombre  de  microcoques  et  de 
bâtonnets  dont  plusieurs,  surtout  des  microcoques, 
sont  englobés  dans  les  cellules. 

V.  Cervelle.  — La  cervelle  a été  traitée  comme  le 
foie.  Le  lendemain  elle  apparaît  avec  une  couleur 
rosée  dans  le  liquide  blanchâtre,  la  fermentation 
alcoolique  marche  bien,  et  l’odeur  vineuse  est  très 
franche. 

Mycodermes  en  bon  état. 

Le  26,  pasde  changement  appréciable.  Le  14  juin, 
cervelle  et  mycodermes  blancs,  l’odeur  alcoo- 
lique est  toujours  très  nette,  mais  avec  un  léger 
arôme  d’éther  acétique  ; nous  retrouvons  encore  les 
mvcodermes  libres,  mais  à double  membrane  en- 
veloppante incolore,  et  à protoplasma  absorbant  le 
violet  6 B. 

On  retrouve  des  microcoques  et  des  bâtonnets. 
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Mêmes  remarques  que  pour  les  observations  précé- 
dentes. 

VI.  Muscles.  — Des  fragments  de  muscles  sont 
incisés  et  mis  à macérer  48  heures  dans  Teau.  Ce 
jus  de  viande  est  alors  additionné  de  backérine  : 
huit  heures  après,  la  fermentation  commence,  et 
se  termine  assez  rapidement  en  moins  de  deux 
jours. 

Le  26,  les  mycodermes  semblent  en  bon  état, 
l’odeur  alcoolique  du  mélange  est  toujours  très 
nette  et  très  franche. 

Le  tube  brisé  accidentellement  n’a  pu  être  observé 
le  14  juin. 

VIL  Testicules.  — Un  testicule  est  traité  comme 
le  poumon.  Le  lendemain,  masse  blanchâtre  au 
fond  du  tube,  liquide  blanc,  fermentation  marchant 
très  énergiquement.  Mycodermes  nombreux  et  en 
bourgeonnement.  Les  spermatozoïdes  sont  immo- 
biles. Certains  d’entre  eux  apparaissent  comme  un 
fil  long  et  contourné  s’échappant  d’une  cellule 
mycodermique.  La  tête  aurait-elle  été  englo- 
bée? 

Le  26,  les  mycodermes  sont  en  bon  état,  l’odeur 
alcoolique  toujours  très  franche.  Nous  retrouvons 
encore  plusieurs  spermatozoïdes  tels  que  nous  les  a 
montrés  l’observation  du  5 mai. 

Le  14  juin,  le  testicule  flotte  dans  le  liquide  gri- 
sâtre qui  dégage  une  odeur  butyrique  peu  pro- 
noncée. 

Les  mvcodermes  se  colorent  difficilement,  de 
longs  et  gros  bâtonnets  se  montrent  dans  le  liquide, 


nous  n’en  retrouvons  pas  d’englobés  dans  les  pré- 
parations que  nous  avons  faites. 

Vin.  Canaux  déférents,  — Les  canaux  déférents 
ont  été  mis  à part  et  traités  en  particulier. 

La  fermentation  s’est  établie  régulièrement 
comme  dans  les  autres  cas,  mais  le  26,  nous  trou- 
vons les  mycodermes  en  longs  tubes  cloisonnés 
avec  quelques  conidies  libres. 

Le  14  juin,  le  tube  contient  un  magma  grisâtre 
granuleux  à légère  odeur  butyrique  et  au  microscope 
nous  ne  retrouvons  plus  que  des  hyphomycètes, 
qui  ne  prennent  plus  que  difficilement  la  matière 
colorante. 

IX.  Vésicule  biliaire,  — Elle  est  détachée  entière 
et  intacte  du  foie,  introduite  dans  un  tube  où  elle 
est  coupée  aux  ciseaux  et  additionnée  de  backérine. 

Les  propriétés  antiseptiques  de  la  bile  nous  fai- 
saient penser  a priori  que  la  fermentation  alcoo- 
lique serait  entravée.  Il  n’en  a rien  été  et  cette  fer- 
mentation a été  très  régulière. 

Nous  avons  retrouvé  le  liquide  dans  le  même 
état  le  26.  Le  14  juin,  il  présente  une  légère  odeur 
acétique,  quelques  streptocoques  nagent  dans  le 
liquide  et  les  mycodermes  facilement  colorables  en 
possèdent  un  certain  nombre  dans  leur  intérieur. 

Conclusions.  — Il  ressort  pour  nous  de 
ces  neuf  observations  : 

C Que  la  présence  des  éléments  organiques 
}f  empêche  pas  le  fonctionnement  physiolo- 
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gique  des  levures  et  la  décomposition  des 
matières  sucrées  sous  leur  influence. 

2"^  Que,  comme  cela  était  à prévoir,  l’alcool 
et  les  produits  secondaires  ainsi  formés  s’op- 
posent à toute  putréfaction  de  ces  éléments 
organiques. 

3°  Que,  dans  le  cas  où  l’exposition  à l’air  a 
fait  naître  des  fermentations  secondaires  et 
fourni  un  milieu  de  culture  favorable  au 
développement  des  vibrions  acétique  et  buty- 
rique et  à des  microcoques,  ces  deux  élé- 
ments sont  englobés  par  les  mycodermes 
vivants  et  ne  le  sont  pas  quand  les  levures 
sont  en  dégénérescence  ou  mortes  au 
moment  du  développement  de  ces  microbes. 

4*^  Que  les  microcoques  pénètrent  plus 
facilement  dans  l’intérieur  des  cellules  que 
les  bâtonnets. 

Levures  introduites  dans  un  organisme  sain 

La  première  question  qui  se  posait  natu- 
rellement à l’esprit  après  ces  expériences, 
était  de  savoir  si  les  levures  introduites,  sous 
forme  de  backérine,  non  plus  en  présence 
d’organes  sains  et  privés  de  vie,  mais  bien 
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dans  l’organisme  sain  et  vivant,  agiraient 
de  même,  et  donneraient  encore  lieu  à une 
fermentation  alcoolique. 


Expérience  VIII 


Dans  le  premier  mode  opératoire  que  nous  avons 
employé  pour  la  constatation  de  ce  phénomène, 
nous  avons  eu  recours  à deux  réactions,  Tune  et 
Fautre  très  sensibles  : Faction  de  Falcool  sur  le  car- 
bonate de  potasse  et  Fiode  (odeur  safranée  et  très 
caractéristique  dhodoforme)  et  celle  de  Falcool  sur 
Facide  chromo-sulfurique  obtenu  en  faisant  dis- 
soudre de  Facide  chromique  cristallisé  dans  de 
Facide  sulfurique  à 1,84  de  densité  (transforma- 
tion de  Falcool  en  aldéhyde,  réduction  de  Facide 
chromique  et  formation  de  sulfate  de  sesquioxyde 
de  chrome  vert.)  Nous  filtrions  un  peu  du  liquide 
injectable  et  le  faisions  bouillir  avec  de  Fiode  et 
un  léger  excès  de  carbonate  de  potasse.  Il  ne  se 
produisait  pas  la  moindre  odeur  d’iodoforme.  (Le 
liquide  ne  contenait  donc  pas  d’alcool.) 

Pour  le  rechercher  dans  les  produits  d’expira- 
tion de  Fanimal,  nous  introduisions  celui-ci  dans 
un  vase  clos  où  passait  un  courant  d’air.  Deux 
tubes  à boules  contenant  le  réactif  chromosulfu- 
rique étaient  disposés  à l’entrée  et  à la  sortie  du 
courant.  L’animal  était  soumis  à une  première 
expérience  sans  avoir  subi  au  préalable  d’injection,^ 
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et  quand  on  le  retirait  après  vingt-quatre  heures, 
de  séjour  dans  la  cloche,  le  liquide  des  deux  boules. 


Fig.  XIV. — Premier  appareil  ayant  servi  a constater  la  formation 
d’alcool  dans  l’organisme  après  injection  de  Backérine 

a.  — Grand  cristallisoir  en  verre  à bords  rode's,  recouvert  d’une 

épaisse  lame  de  verre  rodée,  percée  de  deux  trous. 
L’animal  sujet  est  introduit  et  maintenu  8 à lo  heures 
dans  cet  appareil. 

b.  — Tube  en  verre  faisant  communiquer  le  canon  o et  l’inté- 

rieur du  cristallisoir  et  plongeant  jusqu’en  bas  de  ce 
dernier. 

c.  — Tube  en  U à boules  contenant  la  solution  sulfurique  d’acide 

chromique  par  où  s’échappe,  en  barbottant  dans  le  réac- 
tif, l’air  amené  par  le  tube  d et  entraînant  les  produits 
de  la  respiration  de  l’animal  dans  le  cristallisoir. 

0.  — Canon  en  fonte  contenant  de  l’air  sous  pression  et  muni 
d’un  détendeur  en  cuivre  d,  relié  au  tube  b.  Une  clef 
permet  de  régler  l’écoulement  de  l’air  dont  la  vitesse 
est  mesurée  par  le  barbottement  à travers  le  réactif  dans 
le  tube  c. 

D.  — Étuve  maintenue  à Sy"  et  dont  la  température  est  vérifiée 
au  moyen  du  thermomètre  t. 

restait  avec  sa  couleur  rouge  orangée  primitive 
intacte.  Ni  les  produits  normaux  de  la  respiration 
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de  ranimai  injecté,  ni  les  vapeurs  pouvant  provenir 
■de  ses  excrétions  ne  donnaient  donc  la  réaction  de 
l’alcool. 

Le  même  animal,  après  injection  d’un  centi- 
mètre cube  du  liquide  mycodermique  (contenant  à 
la  fois  les  levures  et  les  éléments  fermentescibles) 
•était  replacé  sous  la  cloche  au  bout  d’un  temps 
variable;  et,  selon  la  température  ambiante  et  selon 
les  causes  physiologiques  diverses  qui  peuvent 
retarder  ou  activer  la  fermentation  intraorganique 
des  levures  injectées,  on  voyait  le  liquide  du  tube 
par  où  sortait  le  courant  d’air  changer  de  couleur, 
virer  au  brun-feuille  morte,  au  brun-vert,  au  vert 
bouteille,  enfin  au  vert  olive.  Le  liquide  du  tube 
par  où  pénétrait  l’air  dans  la  cloche  avait  conservé 
sa  couleur  primitive. 

On  avait  donc  la  réaction  de  l’alcool  (seul  corps 
-qui,  dans  les  conditions  de  l’expérience,  pouvait 
provoquer  ce  changement  dans  la  coloration).  Pour 
avoir  la  réaction  très  nette,  8,io  et  12  heures  étaient 
parfois  nécessaires  ; ce  que  l’on  comprendra  aisé- 
ment si  l'on  songe  — quelque  sensible  que  soit  le 
réactif  — à la  minime  proportion  d’alcool  qui  a pu 
-être  produite  dans  l’économie  du  cobaye  et  à la 
proportion  plus  minime  encore  entraînée  avec  l’air 
■expiré  par  l’animal. 

M.  le  professeur  Chantemesse,  qui  avait  demandé 
à voir  cette  expérience,  nous  objecta  que  nous 
employions  deux  réactifs  différents  pour  rechercher 
l’alcool  et  dans  le  liquide  injectable  et  dans  les 
produits  expirés,  et  nous  fît  remarquer  que  pour 
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que  Texpérience  fût  à l’abri  de  toute  objection, 
l’emploi  d’un  seul  et  même  réactif  était  néces- 
saire. 


Fig.  XV. — Appareil  destiné  a rechercher  l’alcool  dans  le  liquide 

INJECTABLE 


Nous  nous  sommes  rendus  volontiers  à son  désir 
et  avons  modifié  notre  mode  opératoire  en  provo- 
quant les  réactions  dans  des  conditions  absolument 
identiques.  Nous  avons  choisi  comme  réactif  la 
solution  chromosulfurique  et  recherché  l’alcool 
dans  l’air  ayant  barboté  dans  le  liquide.  Seule- 
ment, on  ne  pouvait  opérer  sur  le  liquide  prêt  à 
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être  injecté  ; les  éléments  fermentescibles  et  la 
levure  en  présence  devant  nécessairement  réagir  à 
rair  libre  comme  dans  l’organisme. 
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Nous  avons  été  amenés,  pour  faire  cette  démons- 
tration, à construire  trois  appareils. 

Les  deux  premiers  sont  de  tous  points  sem- 
blables et  consistent  en  un  ballon  à fond  plat 
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termé  par  un  bouchon  de  caoutchouc  percé  de  deux 
trous.  Dans  l’un  s’engage  un  tube  à boules  cons- 
truit de  façon  à éviter  toute  projection  du  liquide 
et  dont  une  extrémité  descend  jusqu’au  fond  du 
ballon.  C’est  le  tube  par  où  l’air  pénètre  dans 
l’appareil.  Dans  le  deuxième  trou  du  bouchon 
s’engage  un  deuxième  tube  semblable,  mais  dont 
la  petite  branche  ne  pénètre  pas  plus  loin  que  le  col, 
dans  le  ballon.  C’est  par  ce  tube  que  s’échappe  l’air 
qui  traverse  le  ballon  après  avoir  barboté  dans  le 
liquide.  Ce  tube  est  relié  à un  aspirateur  ou  à une 
trompe  qui  fait  appel  d’air  et  provoque  le  courant 
dont  il  est  facile  de  régler  la  vitesse  à volonté. 

Un  des  appareils  ainsi  construits  contient  le 
liquide  injectable  sans  les  levures,  appareil  et 
liquide,  bien  entendu,  stérilisés  au  préalable  à 
l’autoclave;  le  deuxième  appareil  contient  des 
levures  pures  préalablement  lavées  à l’eau  distillée 
et  ne  contenant  plus  trace  d’éléments  sucrés.  Elles 
sont  en  suspension  dans  de  l’eau  distillée  stéri- 
lisée. 

Si  l’on  fait  passer  un  courant  d’air  pendant  vingt- 
quatre  heures  dans  chacun  d’eux,  les  quatre  boules 
à réactif  chromo-sulfurique  conservent  leur  teinte 
rouge  inaltérée.  Il  n’y  a donc  d’alcool  ni  dans  les 
levures,  ni  dans  le  liquide  fermentescible. 

Le  troisième  appareil  a pour  but  de  permettre  la 
constatation  de  la  présence  de  l’alcool  dans  l’air 
expiré  par  l’animal  injecté. 

Pendant  qu’on  essaye  le  liquide  injectable,  il  est 
facile  de  faire  marcherà  blanc  l’appareil  III  (Fig.  XVI) 
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avec  les  animaux  non  inoculés  et  vérifier  que  Tair 
expiré  par  eux  ne  donne  lieu  à aucune  réaction.  Cet 
appareil  est  un  peu  différentde  notre  modèle  primitif, 
au  moins  dans  quelques  détails  : il  est  plus  grand, 
peut  contenir  trois  et  même  cinq  cobayes  et  Tair 
intérieur  peut  être  porté  et  maintenu  à la  tempéra- 
ture que  Ton  veut.  Nous  avons  utilisé  pour  ces 
modifications  les  excellents  conseils  pratiques  qu’a 
bien  voulu  nous  donner  M.  le  professeur  Straus. 

Cet  appareil  consiste  en  une  grande  cloche  de 
verre  rodée  reposant  sur  une  plaque  de  verre  rodée 
sur  laquelle  est  appliqué  un  plancher  percé  de 
trous 'et  disposé  sur  un  tube  de  plomb  creux  en- 
roulé en  cercles  concentriques,  où  Ton  peut  faire 
passer  un  courant  d’eau  à la  température  voulue. 
La  cloche  est  terminée  en  haut  par  une  tubulure 
munie  d’un  bouchon  de  caoutchouc  percé  de  trois 
trous.  Dans  l’un  s’engage  un  thermomètre;  dans 
les  autres,  des  tubes  à boules  semblables  à ceux  des 
deux  premiers  appareils  et  disposés  de  même.  Ils 
contiennent  le  réactif  chromo-sulfurique. 

On  plante  une  aiguille  à injection  dans  le  tissu 
sous-cutané  des  sujets  d’expérience  et  on  injecte  l’un 
immédiatement  après  l’autre,  un  centimètre  cube 
du  liquide  fermentescible  et  du  liquide  de  levure 
qui,  comme  on  vient  de  s’en  assurer,  ne  contien- 
nent pas  trace  d’alcool. 

On  fait  l’occlusion  du  point  inoculé  avec  une 
pointe  rougie  au  feu,  et  on  introduit  les  cobayes 
sous  la  cloche.  On  luteavec  du  suif  la  cloche  sur  la 
platine  rodée  et  on  fait  passer  le  courant  d’air.  La 


207  — 


réaction  est,  bien  entendu,  d’autant  plus  sensible 
et  plus  rapide  que  le  nombre  des  animaux  est  plus- 
grand  et  la  température  plus  élevée  (nous  l’avons 
poussée  dans  la  plupart  des  cas  jusqu’à  3o°  degrés). 
Dans  ces  conditions,  au  bout  de  quelques  heures 
(parfois  après  deux  heures  seulement)  pendant  que 
le  liquide  du  tube  adducteur  conserve  sa  couleur 
rouge,  le  deuxieme  prend  très  nettement  la  couleur 
verte  caractéristique. 

Ajoutons  que  les  animaux  servant  à cette  expé- 
rience ne  souffrent  en  rien  ni  de  l’injection  ni  de 
leur  séjour  dans  la  cloche,  si  le  courant  d’air  est 
assez  rapide. 

On  nous  a fait  cette  objection,  que  la  réac- 
tion de  l’acide  chromosulfurique  pouvait 
avoir  comme  agent  causal  tout  autre  chose 
que  l’alcool.  Dans  les  conditions  de  l’expé- 
rience, nous  crovons  être  sûrs  du  contraire. 

Nous  pouvons  répondre  sommairement 
aux  diverses  objections  présentées  : 

I®  L’expérience  à blanc  pratiquée  au  préa- 
lable montre  bien  que  ni  les  produits  nor- 
maux de  l’expiration,  ni  les  vapeurs  entraî- 
nées avec  l’air  et  provenant  des  produits  de 
sécrétion  et  d’excrétion  de  l’animal  ne  sau- 
raient entrer  en  cause  dans  la  production  du 
phénomène. 
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2'^  L’ammoniaque  et  les  sels  ammonia- 
caux produits  ne  sauraient  que  neutraliser 
une  infime  partie  de  l’acide  sulfurique  et 
n’influenceraient  en  rien  l’acide  chromique. 
Au  reste,  dans  l’expérience  préliminaire, 
rien  de  semblable  ne  se  produisant,  pour- 
quoi l’injection  de  levure  sucrée  y donnerait- 
elle  naissance  ? 

3"^  Même  réponse  pour  le  sucre.  L’air  qui 
barbotte  dans  le  liquide  sucré  ne  décompose 
pas  le  réactif  chromosulfurique,  sans  quoi 
nous  ne  pourrions  faire  la  preuve  de  l’absence 
complète  d’alcool  dans  la  partie  sucrée  du 
liquide  injectable.  Nous  avons,  de  plus,  et  il 
y a bien  longtemps  déjà,  injecté  séparément, 
et  le  liquide  sucré  seul,  et  les  levures  sans 
sucre  (lavées  préalablement  jusqu’à  ce  que 
le  liquide  filtré  ne  donne  rien  quand  on  le 
verse  directement  dans  un  peu  de  réactif),  et 
les  cobayes  ainsi  traités  ne  nous  ont  pas 
donné  la  coloration  verte.  Avec  la  levure 
seule,  on  obtient,  au  bout  d’un  temps  très 
long  et  dans  les  conditions  les  plus  favora- 
bles, une  réaction  à peine  appréciable  (vi- 
rement au  brun  feuille  morte  du  réactif, 
mais  cela  ne  va  pas  jusqu’au  verdissement), 
ce  qui  nous  fait  croire  que  cette  levure  trouve 
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dans  l’organisme  un  peu  d’hydrate  de  car- 
bone (glycogène  ?)  susceptible  d’être  trans- 
formé en  alcool  ; mais  la  réaction  ne  res- 
semble en  rien  à celle  provoquée  quand  on 
introduit  dans  un  même  point  de  l’animal  et 
des  levures  et  du  sucre. 

Enfin,  les  aliments  donnés  aux  animaux 
pendant  l’expérience  ne  sauraient  provoquer 
la  réaction  de  l’alcool,  pour  cette  seule  mais 
excellente  raison  que,  vu  le  temps  néces- 
saire pour  faire  les  diverses  réactions,  nous 
avonstoujours  pratiquées  injections  le  matin 
et  sur  des  animaux  n’ayant  rien  pris  depuis 
la  veille  au  soir.  Sous  la  cloche,  ils  restaient 
sans  manger  et  ce  n’est  qu’à  la  fin  de  l’opé- 
ration qu’on  les  rapportait  dans  leurs  cages 
où  les  attendait  leur  repas. 

4®  Enfin,  dans  les  conditions  d’expérience, 
Valcool  SEUL  peut  provoquer  la  réaction. 

Si  l’appareillage  qui  nous  sert  à faire  cette 
démonstration  nous  est  personnel,  le  pro- 
cédé lui-même  est  connu  depuis  longtemps 
et  il  a été  jugé  assez  sensible,  assez  précis  et 
assez  sûr  pour  être  employé,  et  le  seul  em- 
ployé — avec  la  réaction  de  l’iodoforme  — 
en  médecine  légale  pour  la  recherche  de 
l’alcool. 
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C’est  également  lui  qui  a servi  à MM.  Lalle- 
mand, Perrin  et  Duroy,  pour  prouver  l’éli- 
mination de  l’alcool  par  la  peau  dans  une 
expérience  classique  que  Ton  retrouve  dans 
tous  les  traités  de  toxicologie  et  de  médecine 
légale. 

Empruntons-en  la  description  au  cours  de 
chimie  et  de  toxicologie  de  M.  le  D"*  Huguet, 
professeur  à l’école  de  médecine  de  Cler- 
mont. 

* 

« Ces  savants,  dit-il,  ont  introduit  dans  une  cage 
parallélipipédique  de  verre  une  petite  levrette.  Dans, 
cette  race,  la  peau  est  plus  fine  et  moins  fournie 
de  poils  que  dans  les  autres  races  canines.  Une  des 
parois  verticales  de  cette  cage  présentait  une  ouver- 
ture pouvant  donner  passage  a la  tête  de  ranimai. 
La  paroi  opposée  était  percée  d’un  trou  dans  lequel 
était  fixé  un  tube  recourbé  trois  fois  à angle  droit 
et  plongeant  jusqu’au  fond  d’un  tube  plus  large 
contenant  un  réactif  (liqueur  préparée  avec  o g.  lo 
de  bichromate  de  potasse  et  3o  grammes  d’acide 
sulfurique).  Enfin,  ce  dernier  tube  communiquait 
avec  un  aspirateur.  Sur  la  partie  supérieure  de  la 
cage,  était  fixé  un  tube  à boules  de  Liebig  conte- 
nant le  même  réactif  et  destiné  à laisser  pénétrer 
l’air  dans  la  cage.  Les  choses  ainsi  disposées,  on 
fait  une  expérience  à blanc,  c’est-à-dire  sans  que  le 
chien  ait  absorbé  d’alcool.  On  voit  que  le  réactif  ne 
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change  pas  de  couleur.  En  recommençant  après 
avoir  fait  prendre  de  Talcool  à Tanimal,  le  réactif 
se  colore  rapidement  en  vert.  » 

Les  expérimentateurs  voulaient  également 
savoir  si  c’était  bien  à l’état  d’alcool  et  non 
sous  forme  d’un  produit  d’oxydation,  l’al- 
déhyde — qui  donne,  avec  le  même  réactif, 
la  même  coloration  — que  l’alcool  était  éli- 
miné par  la  peau.  Ils  ont  constaté  l’absence 
d’aldéhyde,  en  faisant  passer  les  produits  de 
la  transpiration  cutanée  de  l’animal  à travers 
une  solution  d’azotate  d’argent  que  décom- 
poserait l’aldéhyde,  mais  sur  laquelle  l’alcool 
ne  réagirait  pas.  Le  nitrate  d’argent  ne  fut 
pas  décomposé.  Ces  expérimentateurs,  par 
une  autre  série  d’expériences,  prouvèrent 
que,  dans  ces  produits  d’expiration,  on  ne 
trouvait  que  de  l’alcool  et  aucun  de  ses  pro- 
duits d’oxydation. 

Le  D'’  Lutaud,  qui  cite  ces  mêmes  expé- 
riences dans  son  Traité  de  Médecine  légale^ 
reconnaît  de  même  que  « la  coloration  verte 
ne  pouvait  êU'e  produite  que  par  V alcool  éli- 
miné par  la  peau,  » 

Comme  on  le  voit,  le  mode  expérimental 
adopté  par  nous  est  une  méthode  qui  a défà 
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fait  ses  preuves  et  qui  ne  saurait  être  dis- 
cutée. 

Nous  avons  donc  le  droit  de  conclure  : 

I®  Que  les  levures  injectées  dans  Téco- 
nomié  (bien  entendu  les  cellules  des  levures 
jeunes  et  pures)  avec  les  matériaux  nutritifs 
et  fermentescibles  qui  leur  sont  nécessaires, 
survivent  à Tinjection. 

2"^  Que  ces  levures  décomposent,  au  bout 
d’un  temps  plus  ou  moins  long,  les  éléments 
sucrés  avec  lesquels  ils  ont  été  injectés,  et 
donnent  lieu  à la  production  de  petites  quan- 
tités d’alcool  (à  Tétât  naissant).  Il  est  bien  à 
présumer  que  la  fermentation  alcoolique 
qui  se  produit  ainsi  se  fait  selon  les  formes 
habituelles  de  la  décomposition  du  sucre 
par  les  levures,  en  s’accompagnant  de  pro- 
duction de  quantités  correspondantes  d’acide 
carbonique,  et  probablement  d’acide  succi- 
nique  et  de  glycérine.  Malheureusement, 

nous  ne  voyons  pas  le  moyen  expérimental 

} 

de  déceler  directement  leur  formation  dans 
l’organisme.  La  présence  d’alcool  seule 
vait  être  décelée  avec  certitude,  et  nos  expé- 
riences prouvent  que  ce  phénomène  n’est 
pas  douteux. 
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Diffusion  des  levures  dans  l’organisme 
^ « Leucocytose  » 

Quant  à la  diffusion  des  mycodermes 
dans  l’organisme,  voici  les  faits  expérimen- 
taux que  nous  avons  observés  : 

Expérience  IX 

10  centimètres  cubes  de  backérine  sont  introduits 
dans  le  tissu  sous-cutané  d’un  cobaye  mâle,  avec 
les  précautions  aseptiques  ordinaires. 

Vingt-quatre  heures  après,  nous  introduisons 
dans  la  seringue  de  Pravaz  quelques  gouttes  d’eau 
distillée  stérilisée  et  tiède,  légèrement  colorée  par 
du  violet  6 B;  nous  faisons  pénétrer  l’aiguille  au 
point  d’inoculation  de  la  veille  et  nous  aspirons 
de  dedans  en  dehors. 

Nous  retirons  ainsi  quelques  gouttes  de  liquide 
que  nous  examinons  au  microscope. 

Sur  la  lamelle  nous  voyons  des  cellules  épithé- 
liales, des  globules  blancs  en  assez  grand  nombre, 
mono  et  polynucléaires,  enfin  quelques  cellules  de 
levure.  Pas  d’hématies. 

Les  leucocytes  ont  une  forme  variable  et  variant 
sur  le  champ  du  microscope  ; les  levures  paraissent 
en  bon  état. 
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Expérience  X 

Le  sujet  est  un  cobaye  femelle  : il  est  inoculé, 
■comme  le  précédent.  Même  traitement  que  plus 
haut,  seulement  après  quarante-huit  heures. 

Au  microscope,  mêmes  éléments,  mais  les  cel- 
lules de  levure  sont  plus  rares  et  quelques-unes 
ont  pris  la  forme  à spores  endogènes  indiquant  leur 
‘dégénérescence.  Il  est  normal  de  penser  qu’après  ce 
temps,  Taliment  sucré  qui  est  associé  à la  levure 
dans  la  backérine  a dû  être  entièrement  décomposé 
‘Ce  qui  suffit  à expliquer  cette  dégénérescence. 

Nous  trouvons  dans  plusieurs  des  préparations 
faites,  des  cellules  de  levures  englobées  dans  les 
leucocytes  surtout  mononucléaires. 

Ces  expériences  ont  été  répétées  un  certain 
nombre  de  fois  sur  des  animaux  divers  et  nous  ont 
donné  toujours  les  mêmes  résultats. 

Ce  fait  était  intéressant  pour  nous,  surtout 
.au  point  de  vue  clinique;  et  cette  étude  avait 
pour  but  de  déterminer  la  durée  d’action 
'effective  de  chaque  injection  pratiquée  aux 
malades  et  le  temps  au  bout  duquel  les  le- 
vures cessaient  leur  effet  utile  dans  l’orga- 
nisme. 

Dans  un  des  essais  pratiqués,  le  sujet 
.ayant  réussi  à desserrer  un  de  ses  liens,  a fait 
un  brusque  mouvement  au  moment  où  l’un 
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de  nous  enfonçait  l’aiguille  dans  le  tissu 
sous-cutané.  L’aiguille  (du  gros  modèle  des 
aiguilles  Debove  en  platine  iridié)  a pénétré 
très  avant  dans  le  corps  de  l’animal  et  dans 
la  région  thoracique,  et  quelques  instants 
après  le  sang  apparaissait  au  point  d’inocu- 
lation. 

Quelques  gouttes  ont  été  recueillies  et 
examinées  au  microscope. 

Ce  sang  contenait  un  très  grand  nombre 
d’hématies,  une  proportion  de  beaucoup 
supérieure  à la  normale  de  globules  blancs, 
et  aussi  des  mycodermes  dont  les  cellules 
apparaissaient  en  plus  grand  nombre  que 
celui  que  nous  retrouvions  dans  la  région 
sous-cutanée  inoculée. 

Nous  avons  donc  été  amenés  à rechercher 
directement  dans  le  sang  les  mycodermes 
injectés  dans  difTérentes  régions. 

Cela  nous  a conduits  à faire  une  série 
d’observations  nouvelles. 

Expérience  XI 

Dans  la  veine  de  Toreille  d’un  cobaye  mâle 
adulte,  nous  injectons  par  fractions  dans  l’espace 
de  dix  heures  environ  5 centimètres  cubes  de  Bac- 
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kérine.  Le  lendemain  après  avoir  lavé  avec  soin  à 
réther,  et  à l’alcool  l’autre  oreille  de  l’animal,  nous 
incisons  avec  une  lancette  la  veine  de  cette  oreille, 
et  nous  en  extrayons  quelques  gouttes  de  sang 
immédiatement  examinées  au  microscope  après 
coloration  au  violet  6 B. 

Un  certain  nombre  de  préparations  ne  contien- 
nent pas  de  mycodermes;  mais  nous  en  retrouvons 
dans  quelques  autres. 

L’expérience  recommencée  sur  d’autres  animaux 
et  sur  les  mêmes  à diverses  reprises  nous  a donné 
dans  la  plupart  des  cas  le  même  résultat  positif. 

Un  doute  nous  est  alors  venu  à l’esprit. 

Dans  le  laboratoire,  nous  cultivions  depuis  près 
d’un  an  des  levures  ; les  lames  et  lamelles  employées, 
quoique  toujours  lavées  avec  soin,  pouvaient  avoir 
déjà  servi;  les  linges  de  laboratoire  pouvaient  tenir 
à leur  surface  des  cellules  mycodermiques,  et  les 
cages  des  animaux  souventinoculés  pouvaient  aussi 
être  les  véhicules  des  cellules  de  saccharomyces 
trouvées,  de  même  que  l’appareil  servant  à main- 
tenir les  sujets  immobiles  pendant  l’inoculation. 

Nous  avons  en  effet  retrouvé  sur  ces  linges  et 
sur  les  poils  de  nos  animaux,  dans  un  certain 
nombre  d’essais  faits  à cet  égard,  des  cellules  de 
levure. 

Pour  éviter  toute  cause  d’erreur  provenant  de  ce 
chef,  nous  nous  sommes  procuré  deux  cobayes  qui 
ont  été  conservés  quelques  jours  non  plus  au  labo- 
ratoire, mais  au  domicile  même  de  l’un  de  nous; 
les  lames  et  lamelles  employées  étaient  neuves  et 
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les  linges  n’avaient  jamais  servi  au  laboratoire,  ni 
jamais  été  en  contact  avec  des  levures. 

Les  deux  cobayes  ont  été  conservés,  séparés  et 
inoculés  rue  de  Berlin,  avec  de  la  Backérine  con- 
tenue dans  un  siphon.  Il  n’y  avait  donc  pas  de 
dissémination  possible  de  cellules  de  levure  dans 
l’air  de  la  pièce  servant  de  laboratoire  et,  l’injec- 
tion faite,  le  point  d’inoculation  était  immédiate- 
ment fermé  par  une  escharre  pratiquée  au  moyen 
d’une  pointe  mousse  rougie  au  feu. 

L’expérience  nous  a donné  encore  les  mêmes 
résultats. 

Conclusion  : La  Backérine  introduite  di- 
rectement dans  un  vaisseau  se  diffuse  dans  le 
torrent  circulatoire. 

L’examen  du  sang  dénonce  également  une 
proportion  de  globules  blancs  de  beaucoup 
supérieure  à celle  qu’on  retrouvait  dans  le 
sang  de  l’animal  avant  l’inoculation.  L’in- 
jection de  levure  produit  une  véritable  leuco- 
cytose,  phénomène  qu’a  constaté,  on  s’en 
souvient,  en  iSgS,  M.  le  professeur  Ger- 
main Sée  dans  sa  communication  sur  les 
Nucléines. 

Expérience  XII 

Un  lapin  reçoit  dans  le  tissu  sous-cutané  de  la 
région  thoracique  gauche  lo  centimètres  cubes  de 
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Backérine  et  autant  dans  la  région  symétrique 
droite. 

Avant  Tocclusion  du  point  inoculé  au  moyen  de 
la  pointe  rougie  au  feu,  une  pression  modérée  au 
moyen  de  la  main  fait  s’écouler  une  trace  du  liquide 
injecté,  qui  apparaît  absolument  dépourvu  d’élé- 
ments sanguins  : V injection  n’a  donc  pas  atteint  de 
vaisseau. 

Le  lendemain  à l’aide  d’une  lancette,  nous  pra- 
tiquons une  piqûre  dans  la  veine  de  l’oreille  gauche, 
après  avoir  soigneusement  lavé  à l’eau,  puis  à l’éther 
cette  partie  du  sujet. 

Il  en  sort  plusieurs  gouttes  de  sang  immédiate- 
ment recueillies  à l’aide  d’une  pipette  de  verre 
stérilisée  à i5o  degrés  au  four  à flamber,  et  mise 
en  usage  à peine  refroidie;  et  en  évitant  le  contact 
de  la  pointe  avec  tout  corps  pouvant  tenir  à sa  sur- 
face des  mycodermes. 

Nous  préparons  de  la  sorte  une  série  de  lamelles 
■que  nous  colorons  à froid  au  moven  de  la  solution 
de  violet  6 B,  et  dans  un  certain  nombre  d’entre 
elles  nous  découvrons  i et  parfois  2 et  3 cellules 
mycodermiques.  Nous  constatons  également  la 
présence  d’une  grande  quantité  de  leucocytes. 

L’expérience  répétée  sur  un  animal  gardé  et 
traité  au  domicile  de  l’un  de  nous,  fournit  les  mêmes 
résultats. 
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Expérience  XIII 

Un  cobaye  reçoit  en  lo  heures  dans  le  tissu  sous- 
cutané  abdominal  4 injections  d’environ  10  centi- 
mètres cubes  de  Backérine;  puis  le  sujet  est  laissé 
en  repos  toute  la  nuit  et  transporté  le  lendemain 
au  laboratoire  et  sacrifié. 

Pour  conserver  le  svstème  vasculaire  intact,  nous 
décidons  de  l’immoler  par  strangulation,  opération 
longue  et  bien  désagréable,  quand  on  n’a  pas  la 
précaution  que  nous  avions  oublié  de  prendre,  de 
couper  de  près  les  poils  de  la  région  du  cou  au 
préalable. 

L’animal  aussitôt  mort,  est  ouvert,  les  ciseaux  et 
-scalpels  employés  à cet  usage  ayant  été  flambés. 

Nous  faisons  alors  un  certain  nombre  de  prises 
d’essai  d’humeurs  et  de  sang. 

L Humeur  baignant  le  tissu  sous-cutané  aux 
points  voisins  des  injections,  — Nous  nous  conten- 
tons de  promener  à la  surface  l’extrémité  d’un 
agitateur  flambé  et  refroidi  et  d’étaler  le  liquide 
obtenu  sur  une  lamelle  avec  une  petite  goutte  d’eau 
stérilisée,  après  nous  être  assurés  que  cette  eau  ne 
décèle  aucune  cellule  mycodermique  au  microscope. 

2^  Humeur  prise  de  la  même  façon  à la  surface 
interne  de  la  plèvre. 

3^  Veine  du  derme  dans  les  régions  voisines  du 
lieu  d’inoculation,  — Ce  tissu  est  préalablement 
lavé,  puis  au  point  où  nous  décidons  de  faire  le 
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prélèvement,  nous  pratiquons  une  escharre  au 
moyen  du  fil  de  platine  rougi,  puis  nous  opérons 
la  prise  d’essai  au  moyen  d’un  petit  tube  de  verre 
flambé  à pointe  très  effilée.  La  trace  de  sang  obtenue 
est  immédiatement  délayée  dans  un  peu  d’eau  sté- 
rilisée, étalée  sur  la  lamelle  et  colorée. 

4°  Grosse  veine  mésentérique.  — La  prise  d’essai 
est  faite  avec  le  même  mode  expérimental  et  les 
mêmes  précautions. 

5*^  Veine  jugulaire.  — Même  mode  opératoire. 

6^  Foie.  — Le  foie  est  extrait,  lavé  à la  surface; 
un  fragment  sectionné,  coupé  et  délayé  avec  de 
l’eau.  C’est  le  liquide  ainsi  obtenu  qui  est  examiné. 

F Veine  pulmonaire.  — Même  mode  opératoire 
que  les  autres  vaisseaux. 

8^  Cœur.  — Le  cœur  est  détaché,  lavé  à l’exté- 
rieur, introduit  dans  un  verre  de  montre  stérilisé; 
puis  ouvert.  Le  sang  s’y  trouve  à l’état  de  caillots. 
Ce  sont  ces  caillots  prélevés  avec  le  fil  de  platine 
qui  sont  délayés  avec  de  l’eau  et  montés  sur  lamelles. 

Muscle.  — Un  des  muscles  de  la  cuisse  est 
disséqué,  lavé  à l’extérieur,  puis  sectionné  dans  le 
sens  du  grand  axe.  La  partie  centrale  ainsi  mise  à 
nu  est  touchée  avec  un  agitateur  et  ce  dernier 
délavé  avec  de  l’eau  sur  la  lamelle. 

Nous  faisons  un  certain  nombre  de  préparations 
de  chaque  essai  et,  après  les  avoir  colorées,  nous 
les  examinons  au  microscope. 

L Humeur  baignant  le  tissu  sous-cutané  aux 
points  voisins  des  injections. 

L’examen  microscopique  nous  la  montre  conte- 
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nant  de  nombreuses  cellules  épithéliales,  des  leu- 
cocytes en  assez  grande  quantité  et  des  mycodermes 
paraissant  en  parfait  état. 

2°  Humeur  baignant  la  surface  externe  de  la 
plèvre. 

Cette  région  est  éloignée  des  points  d’inoculation 
et  en  est  séparée  par  le  diaphragme. 

Nous  retrouvons  dans  le  liquide  des  cellules  de 
l’épithélium,  mais  pas  de  leucocytes,  pas  d’hé- 
mathies  ni  de  mycodermes. 

3®  Veines  du  derme  dans  les  régions  voisines  du 
lieu  d’inoculation. 

Le  sang  apparaît  normal,  sauf  une  proportion 
très  forte  de  leucocytes,  et  nous  retrouvons  dans 
ces  veinules  des  mycodermes  avec  leur  forme  ordi- 
naire ovoïde  de  conidies. 

4°  Grosse  veine  mésentérique.  — Là  encore  nous 
retrouvons  des  mycodermes  associés  aux  éléments 
ordinaires  du  sang,  affectant,  lui  aussi,  les  carac- 
tères d’une  leucocythémie. 

5^  Veine  jugulaire.  — Plusieurs  préparations 
infructueuses.  Pourtant  deux  autres  nous  montrent 
I et  2 mycodermes  parfaitement  nets  et  à l’état 
(V  ascomycètes. 

On  ne  saurait  confondre  les  cellules  de  levure  à 
cet  état,  avec  les  leucocytes  mononucléaires,  car 
ceux-ci,  traités  avec  précaution  par  le  violet  6 B, 
prennent  une  teinte  bleue  et  sont  remplis  de  gra- 
nulations, tandis  que  les  cellules  de  levure  ont  leur 
protoplasma  très  net  et  contenant  de  i à 4 ou  6 
spores  endogènes  fortement  colorées  en  violet. 
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6°  Foie.  — Nombreuses  cellules  pigmentées. 
Hématies  et  leucocytes.  Mycodermes,  inais  rares. 

F Veine  pulmonaire.  — Nous  retrouvons  là 
encore  des  mycodermes  à forme  d’ascomycètes, 
mais,  fait  curieux,  deux  d’entre  eux  se  sont  allongés. 
Ils  ressemblent  à la  forme  hyphomycétaire  que  nous 
avions  déjà  retrouvée  au  cours  d’expériences  pré- 
cédentes et  signalée  dans  le  tissus  sous-cutané 
quarante-huit  heures  après  l’injection.  C’est  la 
forme  habituelle  du  voile  (c’est-à-dire  du  ferment 
vivant  à l’état  aérobie). 

8^^  Cœur.  — Le  sérum  liquide  obtenu  par  expres- 
sion du  caillot  ne  contient  pas  de  mycodermes, 
mais  l’amas  fibrineux  constituant  le  caillot  lui- 
même,  renferme  avec  les  hématies  et  les  leucocytes 
(ces  dernier  toujours  très  abondants),  un  certain 
nombre  de  mycodermes  à forme  de  conidies  et 
d’ascomycètes. 

Nous  avons  fait  un  grand  nombre  de  prépara- 
tions qui  nous  ont  presque  toutes  donné  des  résul- 
tats positifs  et  très  nets. 

9*^  Humeur  baignant  V intérieur  des  muscles.  — 
Au  microscope,  fines  fibriles  musculaires  dissociées  ; 
et,  là  encore,  nous  retrouvons  des  mycodermes 
tous  en  forme  de  conidies. 

Conclusions.  — Les  mycodermes  sous 
forme  de  Backérine,  c’est-à-dire  jeunes,  en 
culture  pure  et  sélectionnée,  et  armés  des 
éléments  les  plus  propres  à leur  vie  et  à leur 
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développement,  introduits  dans  Torganisme 
par  voie  d’injection  hypodermique  même 
sans  relation  directe  avec  les  vaisseaux^  jouis- 
sent des  propriétés  suivantes  de  diffusion  : 
Ils  se  diffusent  dans  les  parties  voisines 
avec  une  assez  grande  rapidité  en  se  mélan- 
geant aux  liquides  qui  baignent  ces  tissus, 
pénètrent  de  cette  façon  dans  le  tissu  mus- 
culaire et  pénètrent  également  dans  le 
sang. 

2°  On  les  retrouve  en  quantités  d’autant 
plus  grandes  dans  les  organes,  que  ces  der- 
niers sont  plus  rapprochés  du  point  d’inocu- 
lation. Il  faut  donc,  au  point  de  vue  clinique, 
pratiquer  les  injections  le  plus  près  possible 
du  lieu  d’élection  des  éléments  infectieux. 

3°  Outre  l’action  de  l’invertine  et  des  dias- 
tases  sécrétées  par  les  levures;  outre  la  pro- 
duction d’alcool,  d’acides  carbonique,  succi- 
nique,  etc.,  provoquée  sur  place  par  la 
décomposition  des  éléments  fermentescibles 
de  la  Backérine  ; outre  l’inffuence  phagocy- 
taire des  mycodermes  ; ces  derniers  agissent 
encore  en  provoquant  une  abondante  leuco- 
cytose,  et  une  suractivité  de  la  circulation. 

4®  Enfin,  nous  avons  pu  constater  que  la 
vitalité  des  mycodermes  dans  l’intérieur  de 
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l’organisme  n’est  pas  indéfinie,  dure  quatre 
à cinq  jours  au  maximum,  trois  en  moyenne, 
et  paraît  être  en  relation  directe  avec  la 
quantité  d’aliments  fermentescibles  qu’ils  y 
rencontrent  ou  qu’ils  trouvent  dans  le  véhi- 
cule injecté.  Après  avoir  joué  leur  rôle  utile, 
les  mycodermes  deviennent  la  proie  des  ma- 
crophages et  sont  ainsi  assimilés,  acte  d’au- 
tant plus  naturel  que  leur  présence  provoque 
une  superproduction  de  ces  leucocytes. 

En  terminant,  répondons  à une  objection 
qui,  à première  vue,  paraît  très  rationnelle, 
et  qui  nous  a été  formulée  par  plusieurs  de 
nos  confrères. 

« Le  sang  et  les  humeurs  sont  alcalins  et 
sauf  le  système  artériel,  privés  d’oxygène 
libre.  Comment  les  mycodermes  peuvent-ils 
sf  développer  et  y vivre  ? » 

Tout  d’abord,  cette  vitalité  des  myco- 
dermes dans  l’organisme  ne  saurait  être 
mise  en  doute.  Nous  avons  déjà  montré 
qu’ils  y produisent  de  Talcool  et  constaté 
quhls  diminuent  rapidement  la  quantité  de 
sucre  élaboré  par  les  diabétiques,  quand  on 
les  soumet  à ce  traitement. 

L'objection  serait  vraie  peut-être,  si  l’on 
•employait  des  levures  inactives  et  de  vieilles 
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cellules  mycodermiques;  mais  s’il  est  exact 
qu’un  terrain  légèrement  acide  soit  un  mi- 
lieu favorable  au  développement  des  levures, 
et  que  la  présence  d'oxygène  soit  utile  à leur 
vitalité,  il  n'est  pas  moins  exact  que  les  cel- 
lules jeunes  et  actives  surtout  après  avoir 

SUBI  UN  CERTAIN  TEMPS  LE  CONTACT  DE  l'oXY- 

GÈNE,  sont  parfaitement  capables  de  vivre  et 
de  se  développer  dans  un  milieu  légèrement 
alcalin,  et  que  l’absence  d’oxygène  libre 
n'entrave  nullement  et  même  favorise  la  fer- 
mentation des  liquides  sucrésb 

Cette  opinion  est,  au  reste,  classique,  et 
il  y a longtemps  que  M.  Pasteur  a dit  pour 
la  première  fois  que  la  fermentation  est  la 
conséquence  de  la  vie  sans  air. 

Quand  on  cultive  la  levure  en  grande  sur- 
face, au  contact  de  l’air,  on  remarque  que 
la  fermentation  du  sucre  est  faible  ; l’acide 
carbonique  dégagé  est  formé,  en  grande 
partie,  par  les  combustions  qui  résultent  de 
l’assimilation  de  l’oxygène  de  l’air.  Certaines 
espèces  de  levures,  comme  la  Mycolevure 

1.  Nous  avons  gardé  pendant  des  mois  des  levures  en  cartou- 
ches aseptiques,  en  suspension  dans  le  liquide  ordinaire  de  la 
Backérine,  mais  rendu  légèrement  alcalin  par  du  phosphate  de 
soude.  Les  levures  étaient  très  actives,  et,  le  tube  sectionné, 
entraient  très  vite  en  fermentation. 
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de  Duclaux,  placées  dans  ces  conditions, 
ne  donnent  même  pas  d’alcool. 

Si,  au  contraire,  on  diminue  l’accès  de 
l’air,  la  proportion  d’alcool  produit  devient 
plus  forte^  tandis  que  le  rapport  des  poids  de 
levure  formée  et  de  sucre  décomposé  dimi- 
nue. 

Si  maintenant  on  va  jusqu’à  la  suppres- 
sion totale  de  l’air,  qu’on  ensemence  avec  de 
la  levure  un  liquide  sucré  purgé  d'air  par 
l’ébullition,  et  qu’on  remplisse  entièrement 
le  ballon,  on  aura  alors  la  quantité  maxima 
d’alcool  que  cette  levure  peut  fournir  b 

En  un  mot,  l’accès  de  l’air  favorise  la 
multiplication  des  mycodermes  ; l’absence 
d’oxygène,  sans  l’empêcher  toutefois,  la  rend 
moins  active,  mais  augmente  la  décomposi- 
tion des  éléments  sucrés. 

Seulement,  ainsi  que  conclut  M.  Bour- 
quelot,  une  levure  plongée  dans  un  liquide 
désaéré  ne  peut  vivre  que  si  elle  a eu  le  con- 
tact de  Fair, 

Rappelons  d’autre  part  que  Dumas  a placé 
de  la  levure  de  bière  en  bouillie  épaisse, 
dans  des  Hacons  pleins  d’oxygène,  d’hydro- 
gène, d’azote,  d’oxyde  de  carbone,  de  pro- 

I . 


La  multiplication  des  cellules  sera,  en  revanche,  diminuée. 
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toxyde  d’azote,  d’hydrogène  protocarboné  ; 
et,  qu’au  bout  de  trois  jours,  cette  levure 
mise  en  présence  de  sucre,  agissait  comme 
la  levure  conservée  à l’air. 

A propos  de  la  pression  que  rencontrent  les 
saccharomyces  dans  le  corps  humain  ; rap- 
pelons aussi  la  communication  de  MM.  A. 
Certes  et  Denys  Cochin  à l’Académie  royale 
de  Belgique  sur  l’action  des  hautes  pressions 
sur  la  vitalité  delà  levure  et  les  phénomènes 
de  la  fermentation. 

Nous  mêmes  dans  le  siphon  injecteur  que 
nous  avons  imaginé,  gardons  de  la  Backé- 
rine  en  parfait  état  de  conservation  pendant 
des  mois,  sous  une  pression  de  six  atmos- 
phères, et  le  liquide  se  conserve  fort  bien, 
que  le  gaz  employé  pour  exercer  cette  pres- 
sion soit  de  l’oxygène  ou  un  gaz  inerte. 

On  voit  donc  que  les  cellules  de  levure 
sont  autrement  plus  résistantes  que  l’on  ne 
serait  tenté  de  le  croire  avant  de  les  avoir 
étudiées  de  près,  et  que  l’objection  qui  nous 
a été  faite  tombe  en  ce  qui  concerne  la  vita- 
lité des  levures  dans  les  milieux  privés  d’oxy- 
gène libre. 

Il  y a plus  encore.  Dans  la  veine  ‘pulmo- 
naire, ainsi  que  nous  le  disions  plus  haut, 
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il  nous  a été  donné  de  trouver  des  cellules  de 
mycodermes  à forme  d’iiyphomyxètes^  forme 
qui  n’existait  pas  dans  la  Backérine  au  mo- 
ment de  l’introduction  dans  l’organisme. 

Où  retrouve-t-on  cette  variété  morpholo- 
gique dans  la  nature  ? Dans  le  voile  que  for- 
ment les  mycodermes  mis  dans  des  jus 
sucrés,  dont  le  sucre  est  presque  épuisé,  et 
où  ils  sont  en  contact  avec  l’oxygène  de  l’air. 
N’était-ce  point  le  cas  dans  l’espèce  ? 

Or,  cette  forme  d’évolution,  qui  n’existait 
pas  dans  le  liquide  au  moment  où  a été  pra- 
tiquée l’injection,  n’a  pris  naissance  que 
dans  le  système  artériel  quand  elle  s’est 
trouvée  en  contact  avec  un  liquide  oxygéné. 
La  levure  était  donc  bien  vivante  au  moment 
où  elle  y a pénétré. 

Reste  la  question  de  la  légère  alcalinité  du 
milieu.  Or,  Dumas  a déjà  examiné  cette 
influence  sur  les  levures. 

« De  petites  quantités  de  bases  libres  n’’ont 
point  d’influence  marquée  sur  le  phénomène 
de  la  fermentation.  Seulement,  de  même  que 
pourl’acidité,  un  milieu  trop  alcalin  entraîne 
et  peut  même  empêcher  la  fermentation.  » 

L’alcalinité  des  humeurs  et  du  sang  n’est 
pas  dans  ce  cas. 
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Innocuité  des  injections  de  levures  chez 
les  animaux.  — Après  nous  être  assurés  que 
les  levures  vivaient  et  fermentaient  dans  les 
humeurs,  il  s’agissait  de  rechercher  si  leur 
injection  était  absolument  sans  danger. 

Le  D''  Gapitan,  introduisant  dans  la  veine 
jugulaire  des  doses  énormes  de  levures,  les 
voyait,  au  bout  de  vingt-quatre  heures, 
paraître  en  abondance  dans  le  sang,  puis 
dans  l’urine.  Il  constatait  alors  de  l’albumi- 
nurie transitoire.  Après  quelques  jours, 
ranimai  « qui,  d’ailleurs,  sauf  un  peu  de 
fièvre  au  début,  n’avait  jamais  été  bien  ma- 
lade, revenait  complètement  à l’état  nor- 
mal. » 

Même  aux  doses  employées  par  cet  expé- 

* 

rimentateur  (4  grammes  de  levures  dans 
60  centimètres  cubes  d’eau  chez  un  chien), 
cette  pratique  paraît  donc  peu  dangereuse. 
L’albuminurie  s’y  explique  par  la  présence 
dans  le  sang  de  grandes  quantités  de  myco- 
dermes.  En  n’employant  qu’un  centimètre 
cube  pour  un  homme,  on  éviterait  vraisem- 
blablement ces  conséquences,  d’ailleurs  mi- 
nimes. Le  D**  Maryx,  qui,  en  1879,  avait 
déjà  pratiqué  des  injections  intra-veineuses 
de  levures,  n’avait  pas  constaté  le  passage 
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des  cellules  dans  Turine  et  n’avait  pas  cons- 
taté d’albuminurie,  sauf  dans  deux  cas. 

Nous  avons  injecté  nos  levures  pures  sous 
la  peau,  dans  le  tissu  musculaire,  dans  le 
péritoine,  dans  les  poumons  de  nos  sujets 
d’expérience.  A plusieurs  cobayes  nous  avons 
inoculé  quotidiennement  plusieurs  centi- 
mètres cubes  de  levures  pendant  des  mois 
entiers.  Ces  inoculations  ont  été  parfaite- 
ment supportées.  Au  lieu  de  rendre  malades 
les  sujets,  elles  leur  ont  procuré  une  aug- 
mentation de  poids. 

Un  cobaye  (une  femelle  adulte  de  un  an 
et  du  poids  de  y5o  gr.)  a reçu  à elle  seule  le 
nombre  considérable  de  40  inoculations  (une 
par  jour)  avec  nos  cultures  pures.  L’animal 
n’a  jamais  cessé  d’être  bien  portant  et  de 
bon  appétit,  et  a sensiblement  augmenté  de 
poids.  (Dernier  poids  noté  : 897  grammes.) 

Il  en  a été  de  même  sur  le  lapin. 

Injections  de  levures  à Fliomme.  — Même 
innocuité,  quand  on  injecte  des  levures  à un 
homme.  Voici  quels  sont  les  phénomènes 
que  l’on  provoque  ainsi  : 

Réaction,  — Environ  cinq  heures  après 
l’injection,  se  manifeste  une  réaction  fébrile. 
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Elle  s’accompagne  d’un  frisson  qui  peut 
aller  jusqu’au  claquement  de  dents,  ou  de 
simples  frissonnements,  ou  de  sensation  de 
chaleur.  Une  courbature  habituellement  peu 
prononcée  oblige  parfois  le  malade  à s’aliter. 
La  température  s’élève  de  U en  moyenne, 
elle  peut  aller  jusqu’à  40°. 

^ (Chez  les  fébricitants,  elle  revient  au  con- 
traire à la  normale  ou  tombe  au-dessous). 
Chez  d’autres,  elle  ne  varie  pas. 

Avec  une  forte  réaction,  le  sujet  est  agité; 
la  nuit,  par  suite,  est  pénible;  nous  avons 
même  vu  survenir  un  délire  passager.  (Bien 
souvent,  au  contraire,  une  réaction  ordinaire 
supprime  l’insomnie  habituelle.) 

Beaucoup  de  personnes,  au  début  de  la 
réaction,  accusent  une  pointe  de  gaîté, 
comme  s’ils  venaient  de  boire  du  champa- 
gne, suivant  l’expression  de  certains  d’entre 
eux.  Ce  phénomène  correspond,  au  point 
de  vue  du  temps  à celui  où  nous  avons  pu 
constater  chez  les  animaux  l’apparition  des 
traces  d’alcool  dans  l’air  expiré.  Il  y a alors 
une  sensation  de  pléthore  assez  agréable  ; 
on  ressent  sous  la  peau  des  fourmillements 
/Comme  si  une  légion  de  vers  y remuait. 

Une  forte  réaction  supprime  l’appétit. 
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Nous  avons  observé  très  rarement  il  est  vrai^ 
des  vomissements  pendant  les  douze  ou 
vingt-quatre  heures  suivantes.  Avec  une 
réaction  de  moyenne  intensité,  l’appétit  aug- 
mente au  repas  même  qui  suit  la  piqûre.  Les 
fonctions  intestinales  ne  sont  pas  troublées. 

Les  urines  examinées  ne  contiennent  ja- 
mais d^albumine.  Leur  quantité  est  diminuée 
chez  certaines  personnes  ; chez  d'autres,  une 
véritable  polyurie  suit  chaque  injection.  Il 
y a souvent  des  sueurs  nocturnes  pendant 
la  réaction. 

Le  lendemain  il  reste  un  peu  de  fatigue. 
La  réaction  peut  passer  presque  inaperçue; 
même  dans  ce  cas,  il  y a presque  constam- 
ment un  peu  de  fatigue  le  lendemain  de 
l’inoculation. 

En  même  temps  que  se  sont  montrés  les 
symptômes  généraux,  survient  à l’endroit 
de  l’injection  une  leucocytose  abondante.  La 
région  gonfle  et  devient  douloureuse  ; excep- 
tionnellement la  peau  rougit  et  donne  l’aspect 
d’un  abcès.  Nous  avons  noté  trois  cas  de 
cette  nature  sur  les  milliers  d’injections  que 
nous  avons  pratiquées. 

Deux  nous  sont  personnels,  et  ils  étaient 
survenus  la  même  semaine  : dans  l’un,  sous 
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la  peau  rouge,  tendue,  nous  avions  cru  per- 
cevoir une  vague  fluctuation.  Confiants  dans 
notre  méthode,  nous  nous  sommes  bornés 
à quelques  massages  très  superficiels  à cause 
de  la  douleur,  et  nous  avons  eu  la  satisfac- 
tion de  voir  le  soi-disant  abcès  régresser 
rapidement. 

Dans  un  deuxième,  le  malade  ne  vint  pas 
nous  retrouver  aussitôt  Tapparition  des 
symptômes  inquiétants.  Il  revint  huit  jours 
après,  prétendant  qu’il  avait  un  abcès  qui 
s’était  ouvert  pendant  vingt-quatre  heures  et 
avait  donné  issue  à une  petite  quantité  d’un 
liquide  plus  épais  que  de  l’eau,  plus  clair  et 
moins  coloré  que  du  pus.  La  région  était 
encore  très  indurée  et  un  peu  rouge.  Le  petit 
orifice  qui  avait  donné  passage  au  liquide 
(évidemment  composé  des  mycodermes  qui 
ne  s’étaient  pas  disséminées  après  la  fermen- 
tation) ne  se  voyait  plus.  Quelques  massages 
firent  tout  rentrer  dans  l’ordre. 

Dans  un  troisième  fait,  un  médecin  ayant 
affaire  à un  cas  semblable  incisa  l’endroit 
douloureux  au  bistouri  et  ne  trouva  pas  de 
pus. 

La  production  d’un  abcès  à la  suite  de 
rinjection  de  levures  vivantes  .est  donc  en- 
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core  à démontrer;  bien  qu’évidemment  on 
ne  puisse  répondre  qu’un  défaut  d’antisepsie 
ne  puisse  le  produire  malgré  les  ferments. 
Un  médecin  a même  été  le  héros  d’une  anec- 
dote assez  curieuse.  Habitué  à l’injection  de 
liquides  limpides,  il  avait  négligé  de  lire 
l’inscription  qui  accompagne  chaque  boîte 
et  avait  cru  devoir  faire  chauffer,  au  bain- 
marie,  le  tube,  dans  l’espoir  de  dissoudre  le 
précipité.  Ayant  donc  introduit  un  liquide 
qu’il  n’avait  pu  rendre  limpide,  mais  qui  ne 
contenait  plus  que  des  cellules  mortes,  il 
obtint  un  véritable  abcès.  Le  malade  consulta 
un  autre  médecin  qui  lui  expliqua  l’erreur; 
et  depuis  ce  temps,  le  malade  continue  à se 
servir  de  Backérine,  mais  ne  la  faisant  pas 
cuire  au  préalable,  il  s’en  trouve  très  bien. 

Généralement  c’est  la  première  injection 
qui  cause  la  plus  forte  réaction  générale  et 
locale.  On  peut  dire  qu’elle  occasionne  plu- 
tôt une  gêne  marquée  que  de  la  douleur,  à 
l’endroit  inoculé,  et  dans  le  bras  correspon- 
dant, si  elle  a été  pratiquée  aux  environs  de 
l’omoplate.  Au  bout  du  deuxième  jour,  cette 
gêne  est  presque  complètement  disparue. 
Un  léger  massage  avec  de  l’huile  tiède  qui  a 
préalablement  bouilli,  facilite  la  disparition 
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de  l’induration  formée.  Nous  avons  pu,  pen- 
dant un  an,  injecter  une  personne  régulière- 
ment toutes  les  semaines,  toujours  dans  le 
même  bras,  et,  sauf  pendant  les  deux  jours 
qui  suivent  chacune  de  ses  visites,  il  est 
aussi  souple  qu’au  début  du  traitement. 

Au  moment  où  la  région  inoculée  réagit, 
il  est  très  fréquent  que  les  régions  inoculées 
précédemment  redeviennent  momentané- 
ment douloureuses  et  augmentent  de  vo- 
lume. Les  injections  antérieures  d’autres 
substances  rentrent  même  aussi  en  activité. 

Un  malade  avait  reçu  un  assez  grand 
nombre  d’injections  à base  de  mercure  pour 
des  accidents  syphilitiques  rebelles.  Déses- 
péré de  la  ténacité  des  manifestations  spéci- 
fiques, il  s'adressa  au  D''  de  Backer,  qui 
résolut  de  tenter  la  cure  par  la  méthode 
mycodermique.  L’inoculation  des  ferments 
causa  une  vive  réaction  générale  et  locale, 
pendant  laquelle  toutes  les  piqûres  hydrar- 
gyriques  se  gonflèrent  et  devinrent  doulou- 
reuses. Immédiatement  les  accidents  syphi- 
litiques cessèrent  pour  ne  plus  reparaître. 
Une  seconde  inoculation  fut  inutile. 

La  température  n’est  pas  sans  conséquence 
sur  la  rapidité  et  l’énergie  de  la  réaction 
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locale.  Ainsi,  chez  le  chien,  le  Lemière  a 
vu  qu’en  toute  saison  on  obtient  des  abcès 
en  lui  injectant  du  mercure  ou  de  la  téré- 
benthine; mais  par  les  fortes  chaleurs  de 
l’été,  l’abcès  se  forme  plus  vite,  et  souvent 
même  il  est  saillant  et  fluctuant  après  vingt- 
quatre  heures^  alors  que  pour  obtenir  le 
même  résultat,  il  faut,  l’hiver,  attendre  qua- 
rante-huit heures  ou  même  davantage. 

Aussi,  pour  favoriser  la  réaction,  nous 
engageons  les  malades  à ne  pas  se  refroidir, 
et  l’hiver  nous  les  injectons  autant  que  pos- 
sible chez  eux  et  leur  interdisons  de  sortir  ce 
jour-là'. 

Pour  donner  une  forme  concrète  à la 
description  de  la  réaction,  nous  reprodui- 
sons l’auto-observation  de  M.  Bruhat^. 

Observation  I 

Après  nous  être  largement  assurés  que  la  mé- 
thode pratiquée  avec  les  éléments  que  nous 
employons  et  dans  les  conditiens  où  nous  opérons 
est  absolument  inofïensive,  nous  avons  pu  la  sortir 

1.  D’ailleurs^  comme  les  gens  ivres,  ceux  qui  sont  en  puissance 
de  mycodermes,  sont  portés  à contracter  une  congestion  sous  l’in- 
fluence du  refroidissement. 

2.  Revue  de  l’Antisepsie,  novembre  1898. 
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du  champ  des  expériences  de  laboratoire  pour  la 
transporter  dans  le  domaine  de  la  thérapeutique 
et  vérifier  sur  les  malades  les  effets  déjà  observés 
sur  les  animaux. 

Il  restait  cependant  une  lacune  à combler,  un 
chaînon  intermédiaire  à souder.  Comment  opèrent 
les  levures  sur  l’organisme  humain  à l’état  de 
santé  ? 

C’est  cette  expérience  que  nous  avons  entreprise 
sur  nous  même.  Voici  les  faits  observés: 

Injection  de  6 cc.  de  backerine  dans  le  tissu 
sous-cutané  de  la  région  abdominale  inférieure 
droite,  à lo  heures  32  du  matin. 

L’injection  n’est  pas  douloureuse:  3 à 4 minutes 
après,  je  perçois  seulement  une  légère  sensation 
de  cuisson. 

A midi,  je  déjeune  d’excellent  appétit  (viande 
rôtie  et  éléments  féculents  et  sucrés,  vin  blanc).  A 
l’issue  du  repas,  je  commence  à sentir  dans  la 
partie  inoculée  un  peu  d’inflammation  et  un  peu 
de  douleur  au  toucher.  Pas  de  rougeur  de  la  peau  ; 
la  grosse  veine  sous-cutanée  abdominale  tout  près 
de  laquelle  a été  pratiquée  la  piqûre  est  un  peu 
saillante.  La  légère  douleur  ressentie  est  purement 
locale  et  n’a  de  retentissement  dans  aucune  autre 
partie  de  l’organisme. 

De  I heure  1/2  à 3 heures  1/2,  courses  en  voi- 
tures. Aucun  phénomène  constaté,  sauf  un  peu 
de  douleur  au  moment  de  la  descente  ou  de  la 
montée  en  voiture. 

A 4 heures,  toute  la  région  inguinale  droite 
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est  maintenant  douloureuse  à la  palpation  ; Tépi- 
derme  est  fortement  tendu  mais  la  veine  n'appa- 
raît plus  saillante.  Frictions  à l’huile  de  Camomille 
camphrée  chaude,  pour  ramollir  les  tissus  distendus. 

De  4 heures  12  à 5 heures,  la  tête  est  un  peu 
lourde  et  j’éprouve  une  légère  tendance  au  som- 
meil. Pas  de  frissons  ni  fièvre,  un  peu  de  sensation 
de  froid  et  mes  mains  sont  glacées,  malgré  la  sta- 
tion au  coin  du  feu  à la  clinique.  Je  vais  à pied 
rue  de  la  Chaussée-d’Antin,  chez  le  docteur  de 
Backer  que  je  rencontre  avec  un  de  ses  confrères. 
La  conversation  fait  disparaître  rapidement  la  som- 
nolence. Nous  y restons  jnsqu’à  7 heures  et  je  n’é- 
prouve d’autre  phénomène  qu’un  peu  de  gêne  et 
un  peu  de  douleur  quand  je  passe  de  la  station 
assise  à la  station  debout  et  réciproquement. 

A 7 heures,  je  dîne  d’excellent  appétit  avec  des 
aliments  du  même  genre  que  ceux  du  matin.  Pas 
de  diarrhée  ni  de  constipation,  mais  un  peu  d’anu- 
rie (une  seule  émission  d’urine  et  peu  abondante 
depuis  l’injection).  De  huit  heures  à minuit,  rien 
de  nouveau. 

A minuit,  à mon  retour  rue  de  Berlin,  la  dou- 
leur est  si  peu  vive  que  je  ne  juge  même  pas  à 
propos  de  frictionner  la  région  inoculée  avec  de 
l’huiie  de  Camomille.  Le  sommeil  survient  assez 
rapidement. 

Réveil  à 2 h.  1/2  ; et  alors  se  produit  la  véri- 
table crise  réactionnelle.  La  peau  de  tout  le  corps 
est  sèche  et  brûlante  ; la  bouche  sèche  aussi  et  la 
langue  blanche;  pourtant,  peu  de  fièvre. 
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L’impression  ressentie  alors  est  assez  curieuse:  il 
semble  qu’entre  le  péritoine  et  la  peau  de  tout  l’ab- 
domen et  particulièrement  du  côté  droit,  on  ait 
mis  un  revêtement  de  plomb  assez  lourd,  qui  le 
comprime  ; puis,  survient  assez  rapidement  une 
courbature  assez  intense  qui  se  généralise  et  qui  est 
accompagnée  d’une  sensation  très  nette  non  de 
fourmillement,  mais  de  grouillement  vermiforme 
à allure  très  lente  se  manifestant  dans  toutes  les 
parties  du  corps,  jusqu’aux  pieds  et  jusqu’aux 
mains  y compris. 

Cet  état  persiste  jusqu’à  5 heures  1/2  du  matin 
avec  insomnie  ; puis,  très  rapidement  la  sensation 
s’atténue  et  je  puis  me  retourner  dans  le  lit,  replier 
et  étendre  les  jambes  sans  éprouver  de  douleur. 
Seul,  le  toucher  de  la  région  inoculée  est  encore 
douloureux.  Il  me  semble,  à ce  moment,  que  mon 
corps  est  comme  une  outre  très  pleine,  où  tous  les 
éléments  sont  en  état  de  pléthore  et  que  je  remplis 
complètement  mon  moi.  L’impression  ressentie  est 
très  curieuse  et  procure  une  sensation  de  bien-être 
indéfinissable. 

Je  me  rendors  bientôt  après  pour  me  réveiller 
vers  7 heures  12,  tout  en  sueur. 

A 10  heures,  plus  traces  de  douleur  même  dans  les 
mouvements,  sauf  à la  palpation  du  lieu  d’inocula- 
tion. Toute  la  région  abdominale  droite  est  rouge 
et  il  existe  nne  lymphangite  très  nette. 

A midi,  l’état  local  s’améliore  de  plus  en  plus 
mais  l’anurie  persiste.  Bon  appétit  au  déjeuner, 
avec  vin  blanc  comme  boisson. 
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L’état  local  va  de  mieux  en  mieux  dans  l’après- 
midi.  Le  point  d’inoculation  n’est  presque  plus 
douloureux  à la  palpation,  sauf  un  point  d’indura- 
tion, à quatre  centimètres  environ  de  la  piqûre, 
mais  les  ganglions  de  l’aine  sont  fortement  enflés 
et  la  tumeur  a le  volume  d’un  œuf  de  poule.  La 
rougeur  de  la  peau  a considérablement  diminué. 

Le  soir  à 5 heures  émission  d’urine  après  absorp- 
tion de  deux  verres  de  bière. 

Dîner  à 7 heures.  Appétit  excellent,  comme  bois- 
son, bière  et  ensuite  café.  L’anurie  persiste.  Le 
soir,  à 1 1 heures,  l’adénite  paraît  en  voie  de  résolu- 
tion et  le  ganglion  engorgé  est  moins  douloureux  à 
la  palpation.  Par  contre  le  point  d’inoculation  à 
droite  la  piqûre  est  plus  sensible.  Frictions  à l’huile 
de  camomille  camphrée. 

Nuit  très  calme,  sommeil  ininterrompu.  Au  ré- 
veil, plus  de  rougeur  à la  peau  de  l’abdomen.  Le 
ganglion  a à peine  le  volume  d’une  noisette  et 
est  très  peu  douloureux  même  au  toucher.  Le  lieu 
d’inoculation  est  toujours  un  peu  enflammé  mais 
moins  sensible  que  la  veille.  L’anurie  qui  persistait 
depuis  l’injection,  a cessé.  A l’analyse,  l’urine  ne 
présente  ni  sucre,  ni  albumine  et,  phénomène  à 
retenir,  que  des  traces  inappréciables  de  phos- 
phates, 

(Au  déjeuner  l’appétit  persiste  excellent.  C’est,  au 
reste,  un  fait  que  nous  avons  constaté  depuis  long- 
temps que  cette  excitation  de  l’appétit  après  les  in- 
jections de  backérine.  Les  nombreux  animaux 
sains  et  malades  soumis  à ces  injections  n’avaient 
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rien  de  plus  pressé,  sitôt  remis  dans  leurs  cages, 
que  de  manger  et  parfois  avidemment.  Au  con- 
traire, après  rinoculation  de  substances  pathogènes, 
le  même  fait  ne  se  produisait  jamais.  Nos  malades 
non  fébricitants  nous  ont  accusé  les  mêmes  phéno- 
mènes). ♦ 

Le  soir,  à minuit,  Tadénite  est  presque  résorbée, 
seule  rinflammation  du  point  inoculé  persiste.  La 
nuit,  comme  la  précédente,  est  très  calme  et  le 
matin,  Tanurie  a disparu  définitivement,  le  gonfle- 
ment ganglionaire  n’existe  plus  non  plus  que  la 
douleur  sur  ce  point  et  le  point  d’induration  à 
droite  de  la  piqûre  est  en  voie  de  résolution  et  est 
à peine  sensible  au  toucher. 

Le  soir,  l’état  local  s’est  encore  amélioré  et  le 
lendemain,  c’est-à-dire  go  heures  environ  après 
l’injection,  tous  les  phénomènes  inflammatoires 
ont  cessé  et  l’état  est  redevenu  normal. 

. Sans  tirer  de  conclusions  de  cette  expé- 
rience, on  voit  cependant  que  la  réaction 
organique  n'est  pas  sans  être  d’une  certaine 
intensité;  mais  que,  somme  toute,  l’injection 
de  backérine  ne  produit  aucun  phénomène 
fâcheux  durable  même  chez  les  sujets  bien 
portants  et  que  la  leucocythémie  expérimen- 
tale ainsi  produite  ne  compromet  pas  l’état 
de  santé  de  l’expérimentateur. 
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CHAPITRE  VII 

Principes  généraux  de  la  mycodermo- 

thérapie 

Fermentation  normale  antagoniste  de  la  fer- 
mentation pathologique.  — Bactériothé- 
rapie  et  mycodermothérapie.  — Mode 
d’action  général  des  Saccharomyces.  — 
Mode  d’emploi  des  levures.  — Choix  du 
lieu  d’inoculation.  — Réaction.  — Innocuité 
des  injections.  — Diffusion  des  levures 
dans  l’économie. 

Nous  avons  déjà  dit  en  quelques  mots, 
comment  nous  avons  été  amenés  par  l’ob- 
servation de  faits  cliniques  rapprochés  d’un 
fait  expérimental,  a étudier  une  propriété 
phvsiologique  des  levures.  Cette  étude  nous 
a amenés  à édifier  une  méthode  nouvelle  de 
traitement  de  certaines  maladies  infectieuses, 
et  à opposer  aux  ferments  pathologiques 
d’autres  ferments  inoflFensifs  d’une  part,  et 
doués  d’autre  part  de  propriétés  physiolo- 
giques curatives. 
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Nous  n’avons  pas  été  les  premiers  à com- 
parer les  virus  infectieux  à des  ferments 
pathogènes  et  les  maladies  infectieuses  à des 
fermentations  pathologiques;  déjà  même 
avant  nous,  certains  auteurs  ont  eu  l’idée  de 
combattre  les  germes  virulents  par  d’autres 
germes  virulents  et  d’essayer  la  cure  de  ces 
maladies  par  la  bactériothérapie,  c’est-à-dire 
par  l’introduction  d’autres  germes  ou  de 
produits  solubles  tirés  de  leurs  sécrétions. 
Depuis  nos  recherches,  est  venue  à l’ordre 
du  jour  la  sérothérapie,  qui  n’est  qu’un 
moyen  thérapeutique  de  même  ordre. 

L’idée  première  qui  nous  a guidés  est  donc 
essentiellement  rationnelle  : Elle  est  une 
reprise  méthodique  basée  sur  la  méthode 
expérimentale  de  vieilles  théories,  étagées 
jadis  sur  des  hypothèses  nuageuses  et  flot- 
tantes, pour  employer  l’expression  du  pro- 
fesseur Arloing  dans  son  Évolution  des  idées 
sur  la  nature  et  le  mécanisme  de  la  viru- 
lence\ 

« La  gravité  des  maladies  virulentes,  dit-il,  Tex- 
tension  qu’elles  ont  prises  à toutes  les  époques,  ont 
vivement  poussé  les  médecins  et  les  naturalistes  à 
la  recherche  des  causes  intimes  ou  de  la  nature  de 


I.  In  Revue  générale  des  sciences  pures  et  appliquées.  1890. 
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la  virulence.  Aussi  est-il  fort  intéressant  de  suivre, 
jusqu’à  nos  jours,  la  série  des  hypothèses  que  l’es- 
prit humain  a enfantées  sur  cette  question  : 

Tantôt  la  virulence  fut  comparée  à \di  fermenta- 
tion, tantôt  rattachée  au  parasitisme. 

Déjà  au  siècle,  Rhazès  attribuait  la  variole  à 
une.  fermentation  « comparable  à celle  du  moût  de 
raisin  qui  fermente  et  bouillonne  pour  se  convertir 
en  vin.  » 

Van  Helmont,  Stahl,  Sydenham  reproduisirent 
plus  ou  moins  ces  idées  et,  au  commencement  de  ce 
siècle,  Brissy  n’hésita  pas  à dire  que  les  maladies 
contagieuses  devraient  s’appeler  maladies  fermen- 
tât iv  es. 

En  1 83 1 , dans  un  travail  où  il  compare  la  fermen- 
tation à la  contagion,  Braconnot  conclut  à la  simi- 
litude, en  montrant  que  les  substances  antifermen- 
tescibles, telles  que  le  chlore,  l’acide  nitrique, 
l’acide  sulfureux,  etc.,  sont  précisément  des  anti- 
septiques. 

Miahle  adopta  cette  opinion  sans  réserve  : « Nul 
doute,  dit-il,  que  les  virus  n’agissent  sur  l’économie 
à la  façon  de  certains  ferments...  Et  la  preuve... 
c’est  que  tous  les  agents  médicamenteux  qui  annu- 
lent l’action  spécifique  des  virus  sont  ceux  qui 
anéantissent  le  plus  aisément  l’action  spécifique  des 
ferments.  » 

Bouillaud  intercala  le  passage  précédent  dans  sa 
Nosographie  médicale,  et  émit  l’espoir  que  les 
progrès  dans  l’étude  des  fermentations  profiteraient 
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k la  théorie  des  maladies  contagieuses  et  infec- 
tieuses. 

. A peu  près  à la  même  époque,  en  1847,  un 
médecin  anglais,  Billing,  écrivait,  à propos  du 
virus  variolique,  qu’une  petite  parcelle  produit  une 
inflammation  semblable  à celle  d’où  elle  est  tirée, 
comme  un  peu  de  levain  fait  soulever  toute  la 
masse  dans  la  fermentation.  Impossible  d’exprimer 
plus  nettement  la  similitude  de  la  virulence  et  de 
la  fermentation.  Billing  poursuit  cette  comparaison 
dans  la  période  d’état,  le  déclin  et  la  transmission 
des  maladies  virulentes.  Il  ne  voit,  dans  les  agents 
de  leur  propagation,  que  « des  levains  qui  sont  ou 
communiqués  par  contact  ou  transportés  par  l’air 
dans  les  poumons.  » 

Beaucoup  de  médecins  s’élevèrent  avec  véhémence 
contre  l’introduction  d’une  explication  chimique 
dans  un  phénomène  qui  leur  semblait  de  l’ordre 
vital.  D’ailleurs  à ce  moment,  l’acte  de  la  fermen- 
tation était  plus  ou  moins  mystérieux,  de  l’aveu 
même  des  chimistes.  Aussi  pouvait-il  paraître  abso- 
lument chimérique  de  vouloir  éclairer  un  phéno- 
mène par  l’autre,  puisqu’il  y avait  mystère  des 
deux  côtés,  comme  disait,  en  i853.  Ch.  Anglada, 
professeur  vitaliste  de  l’École  de  Montpellier. 

Malgré  les  critiques  dont  elle  fut  l’objet  il  y a une 
quarantaine  d’années,  cette  hypothèse  ne  fut  pas 
abandonnée.  On  lui  reprochait  d’être  vague,  mal 
définie.  On  s’efiforça  de  trouver  une  explication 
satisfaisante  des  phénomènes  de  la  fermentation 
et,  simultanément,  des  phénomènes  physico-chi- 
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iniques  qui  transforment  les  humeurs  de  Torga- 
nisme  en  agents  de  léthalité. 

Liebig,  par  exemple,  voit  dans  toute  fermenta- 
tion : I®  un  corps  provocateur;  2®  une  matière 
susceptible  de  se  décomposer  au  contact  du  précé- 
dent. Le  corps  provocateur  se  reproduit  aux  dépens 
des  matières  d’où  il  tire  son  origine  première.  Dans 
la  fermentation  du  moût  de  bière,  l’agent  provoca- 
teu,  est  la  levure;  la  substance  azotée  contenue  dans 
le  moût  est  la  matière  avec  laquelle  se  forme  la 
levure  au  fur  et  à mesure  de  la  transformation  du 
sucre. 

Pour  les  maladies  contagieuses,  Liebig  admet, 
dans  le  sang  du  sujet  sain,  la  présence  du  principe 
d’où  peut  naître  l’agent  provocateur  : celui-ci  se 
développe  peu  à peu  aussitôt  après  l’introduction 
d’une  parcelle  du  ferment  virulent  détaché  d’un 
organisme  malade.  L’assimilation  est  complète, 
lorsqu’il  accepte  que  le  sang  contient  le  second 
principe  voué  à la  décomposition  sous  l’influence 
du  premier. 

D’où  il  conclut  que  la  prédisposition  d’un  sujet, 
d’une  espèce  à contracter  une  maladie  contagieuse 
est  en  raison  de  la  masse  de  ce  second  principe.  Ce 
dernier  s’épuisant  peu  à peu  dans  le  cours  de  la 
maladie,  la  virulence  de  la  fermentation  ou  de  la 
décomposition  décroîtra  donc  dans  le  même  sens 
et  on  assistera  au  déclin  et  à la  guérison  de  la 
maladie  virulente... 

L’explication  proposée  par  Liebig  jette  l’esprit 
dans  une  grande  perplexité.  11  se  demande  ce  qu’est 


cette  parcelle  de  substance  qui  transforme  une 
partie  du  sang  en  corps  provocateur.  Assurément, 
il  s’agit  d’une  substance  qui  opère  à la  manière 
d’une  levure.  Mais  quelle  est  au  juste  cette  subs- 
tance? Liebig  ne  le  dit  pas.  Il  n’est  donc  pas  sur- 
prenant que  quelques  auteurs  aient  profité  de  ce 
silence  pour  modifier  la  théorie  de  Liebig  et  sup- 
poser que  le  corps  provocateur,  que  l’agent  de  dé- 
composition ou  de  destruction,  peut  prendre  nais- 
sance de  toutes  pièces  dans  les  organismes  sains 
sous  l’influence  de  causes  banales. 

Dubois  d’Amiens  a pensé  qu’un  simple  change- 
ment dans  la  proportion,  le  nombre,  la  quantité 
des  éléments  suffirait  pour  communiquer  la  viru- 
lence aux  liquides  organiques.  Malheureusement  la 
chimie  a toujours  été  impuissante  à découvrir  et  à 
déterminer  ce  changement  qui  devrait  naturelle- 
ment varier  avec  chaque  état  virulent. 

Peut-être,  est-ce  en  face  de  cette  impuissante  que 
Ch.  Robin  a regardé  la  virulence  comme  le  résultat 
d’une  modificatiop  de  l’état  isomérique  des  humeurs 
et  des  tissus  vivants.  Pour  Robin,  il  n’y  a pas  de 
virus  à proprement  parler,  il  n’y  a que  des  états 
virulents  de  la  matière  vivante. 

Avant  les  théories  chimiques  de  la  virulence  et 
parallèlement  à elles,  s’est  déroulée  la  théorie  du 
parasitisme  virulent. 

L’idée  de  rattacher  les  maladies  contagieuses  au 
parasitisme  est  presque  aussi  vieille  que  le  monde. 
Elle  est  exprimée  dans  les  ouvrages  des  agronomes 
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latins  Varro  et  Columelle.  Elle  a été  reprise  aux 
xvii*^  etxviiE  siècles  par  Langius,  Zacutus,  Kircher, 
Lancisi,  Deidier  de  Montpellier,  Linné,  Réaumur, 
Rasori,  etc. 

Le  parasitisme  virulent  de  cette  époque  était 
souvent  grossier,  et  néanmoins  absolument  hypo- 
thétique. Ainsi  Deidier  (lyiB)  croyait  que  le  vwus 
vénérien  était  dû  à la  présence  de  petits  vers  vivants. 
Il  ne  les  avait  pas  vus;  mais  leur  présence  devait 
être  réelle  parce  que  Faction  exercée  sur  le  radical 
du  virus  syphilitique  par  le  mercure  ressemblait  à 
Faction  toxique  exercée  par  ce  corps  sur  d’autres 
espèces  de  vers  (Anglada). 

Parfois,  le  parasitisme  reposait  sur  des  observa- 
tions que  la  science  moderne  regarde  comme  erro- 
nées. Par  exemple,  Langius  affirmait  déjà  avoir 
rencontré  des  microzoaires  ou  des  infusoires  dans 
la  rougeole,  Kircher,  dans  la  peste,  Zingler,  dans 
les  fièvres  pétéchiales,  Zacutus  et  Porcellus  dans 
la  variole. 

M.  H.  Molière  nous  a appris,  dans  une  étude 
rétrospective  sur  la  virulence,  que  Goifïon,  agrégé 
au  Collège  de  médecine  de  Lyon,  professait  aussi, 
en  1721,  que  des  insectes  venimeux  (invisibles) 
apportés  de  quelque  contrée  étrangère  avec  des 
marchandises  pourront  se  répandre  dans  les  airs 
d’une  ville  et  produire  tous  les  funestes  effets  qu’on 
remarque  dans  la  peste. 

Les  microscopes  perfectionnés  de  nos  jours  n’ont 
jamais  décelé  au  sein  des  parties  virulifères  de  ces 
maladies  des  organismes  aussi  élevés  dans  la  série 


des  êtres  vivants.  Cependant,  une  confusion  que 
Ton  s’est  depuis  efforcé  d’écarter,  a donné  corps  à 
cette  hypothèse  pendant  un  certain  temps. 

En  cherchant  avec  soin  dans  les  dermatoses  con- 
tagieuses, on  a découvert  le  sarcopte  de  la  gale,  le 
démodex  de  l’acné,  le  champignon  de  la  teigne.  On 
a démontré  que  la  contagion  résulte  de  la  trans- 
plantation de  ces  parasites  sur  une  peau  saine.  Dans 
un  empressement  regrettable,  Raspail  a conclu  que 
toutes  les  maladies  contagieuses,  telles  que  la  variole, 
la  rougeole,  la  scarlatine,  le  cowpox,  etc.,  sont  des 
sortes  de  sarxoptogénoses.  Il  a même  édifié,  partant 
de  cette  hypothèse,  sur  la  non-récidive  des  maladies 
virulentes,  toute  une  théorie  que  l’on  a vu  repro- 
duire à peu  près  complètement  dans  ces  dernières 
années. 

Les  parasites  de  Raspail  vivent  aux  dépens  des 
organismes  qu’ils  envahissent,  épuisent  certaines 
parties  des  sucs  nécessaires  à leur  entretien  et  à 
leur  développement  et  en  même  temps  les  infestent 
du  virus  qui  résulte  de  leur  évolution.  Tel  serait  le 
mécanisme  de  l’action  morbigène  de  ces  parasites. 

Mais  Raspail  a confondu  parasitisme  et  viru- 
lence, parce  qu’il  a pris  garde  seulement  au  carac- 
tère contagieux  de  ces  deux  états.  Maintenues  sur 
ce  terrain,  les  recherches  de  Raspail  étaient  frappées 
de  stérilité... 

La  nosologie  se  débattait  donc  entre  les  aspira- 
tions d’un  parasitisme  grossier^  les  illusions  trom- 
peuses de  la  transformation  virulente  de  la  matière 
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organisée  et  les  promesses  jusque-là  décevantes 
et  mystérieuses  des  fermentations  sur  le  vivant, 
lorsque  des  découvertes  importantes  vinrent  mettre 
de  Tordre  dans  ce  chaos. 

a)  D’abord  les  fermentations  se  dépouillèrent  de 
leur  caractère  énigmatique. 

La  plus  importante,  la  fermentation  alcoolique, 
avait  été  Tobjet  d’un  grand  nombre  de  travaux.  De 
ce  phénomène  on  connaissait  la  plupart  des  condi- 
tions, les  actes  préparatoires,  les  produits  essentiels, 
les  agents  mêmes.  Mais  le  rôle  de  ces  agents  était 
entièrement  méconnu.  Cependant  il  avait  été  en- 
trevu, indiqué  avec  un  grand  bonheur  d’expression 
par  Cagniard-Latour,  Cet  auteur  représentait  les 
cellules  de  levure  comme  des  plantes  « susceptibles 
de  se  reproduire  par  bourgeonnement  et  n’agissant 
probablement  sur  le  sucre  que  par  quelque  effet  de 
leur  végétation  ». 

Malgré  la  simplicité  de  l’explication  de  Cagniard- 
Latour,  Liebig  réussit  généralement  à faire  accepter 
la  théorie  dite  « du  mouvement  communiqué.  » 
dont  nous  avons  déjà  parlé  et  qui  ne  suscita  aucune 
découverte  dans  le  vaste  champ  des  fermentations. 

C’est  en  i85y  que  commence  Tère  des  grands  pro- 
grès. Elle  s’ouvre  par  un  mémoire  sur  la  fermen- 
tation présenté  par  M.  Pasteur  à l’Académie 

des  Sciences  de  Paris.  Sous  forme  de  conclusion, 
l’auteur  n’hésite  pas  à affirmer  : que  la  fermenta- 
tion est  corrélative  de  la  vie,  de  V organisation  de 
globules,  non  de  la  mort  ou  de  la  putréfaction  de 
ces  globules,  pas  plus  quelle  n’y  apparaît  comme 
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un  phénomène  de  contact ^ où  la  transformation  du 
sucre  s’ accomplirait  en  présence  du  ferment  sans 
lui  rien  donner,  sans  lui  rien  prendre. 

L’étude  de  M.  Pasteur  sur  la  levure  de  bière 
établit  ces  conclusions  sur  une  base  inébranlable. 

Elle  montre  que  les  cellules  de  levure  vivent  et 
se  multiplient  dans  Teau  sucrée  additionnée  de 
sels  minéraux  cristallisés,  mais  dépourvue  de  toute 
manière  organique  en  voie  de  décomposition.  Elle 
montre  encore  qu’en  vivant  et  se  développant,  ces 
cellules  empruntent  du  carbone  au  sucre,  de  l’azote, 
du  phosphore,  du  potassium  aux  matières  miné- 
rales. La  soustraction  du  carbone  transforme  le 
sucre  en  alcool  et  acide  cabonique. 

La  fermentation  est  donc  fonction  delà  vie  d’êtres 
microscopiques  que  nous  appellerons,  dans  ces 
exemples,  ferment  lactique,  ferment  alcoolique. 

Un  des  côtés  remarquables  des  travaux  de  M.  Pas- 
teur sur  les  fermentations  est  sans  contredit  la 
méthode  de  sélection  des  ferments  à l’état  de  pureté, 
par  les  cultures  successives.  M.  Pasteur  en  a tiré  le 
meilleur  parti,  et  après  lui,  ses  élèves  et  ses  imita- 
teurs. C’est  à l’emploi  de  cette  méthode  que  nous 
devons  encore  la  connaissance  des  ferments  acé- 
tique, butyrique,  gallique,  nitrique,  de  ceux  qui 
président  à la  transformation  ammoniacale  de 
l’urine,  à la  putréfaction  des  matières  albuminoïdes, 
a la  décomposition  de  la  cellulose,  etc. 

Grâce  à l’étude  physiologique  des  ferments,  le 
retour  de  la  matière  organisée  à l’état  inorganique 
n’a  plus  de  mystères  pour  nous.  Il  n’y  a plus  à dou- 
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ter  que  les  agents  de  la  mort  définitive  ne  soient 
des  êtres  vivants.  Nous  connaissons  même  leur 
origine.  Presque  toutes  les  eaux,  excepté  à leur 
source,  l’air  atmmosphérique,  excepté  à de  très 
grandes  hauteurs,  le  corps  même  des  animaux, 
sont  peuplés  de  leurs  germes.  Ignorant  autrefois 
l’existence  de  ces  germes,  on  a cru  aux  générations 
et  aux  fermentations  spontanées. 

Les  germes  de  l’air  atmosphérique  étaient  les 
plus  discutés^  malgré  les  démonstrations  bien  con- 
nues de  Schw^an,  de  Schultze,  de  Schrœder  et  von 
Dusch.  M.  Pasteur  a réussi  à défier  toute  négation 
en  filtrant  l’air  sur  du  coton,  comme  l’avaient  fait 
ces  derniers,  et  en  prouvant  qu’une  parcelle  de  ce 
coton,  projetée  dans  une  infusion  stérilisée,  y pro- 
voque l’apparition  d’une  multitude  de  microorga- 
nismes ferments,  qui  déterminent  bientôt  l’altéra- 
tion du  liquide. 

L’air,  débarrassé  des  microorganismes  par  un 
moyen  quelconque,  est  absolument  impropre  à 
produire  cette  altération.  Conséquemment,  plus  de 
germes  atmosphériques,  plus  de  fermentation. 

M.  Pasteur  a prouvé  de  même  que  les  maladies 
du  vin,  de  la  bière,  du  vinaigre  sont  causées  par 
des  ferments  spéciaux.  Si  l’on  tue  ces  germes  para- 
sites, ou  si  on  les  empêche  de  s’introduire  au  sein 
du  liquide,  on  guérira  ou  on  préviendra  ces  mala- 
dies. Les  études  de  M.  Pasteur  sur  ce  point  sont  un 
des  plus  beaux  monuments  de  la  science  contem- 
poraine. Elles  pourraient  prendre  le  titre  de  Physio- 
logie des  ferments.  Ne  démontrent-elles  pas,  en 
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effet,  que  la  plupart  des  fermentations  sont  l’œuvre 
physiologique,  œuvre  gigantesque,  d’organismes 
microscopiques,  de  ferments  figurés  et  animés? 

b)  Pendant  que  ces  conquêtes  enrichissaient  le 
domaine  de  la  chimie,  que  se  passait-il  dans  le 
champ  de  la  pathologie? 

En  i85o.  Rayer  et  Davaine,  au  cours  d’expé- 
riences instituées  pour  déterminer  la  nature,  les 
caractères  de  la  maladie  charbonneuse  du  mouton^ 
connue  sous  le  nom  de  sang  de  rate,  signalèrent 
dans  le  sang  des  malades  et  des  inoculés  « de  petits 
corps  filiformes,  ayant  environ  le  double  en  lon- 
gueur d’un  globule  sanguin.  » Ces  petits  corps 
furent  appelés  plus  tard  bactéridies,  puis  bacilles  du 
charbon.  Après  eux,  en  i855  et  1867,  Pollender  et 
Braüell  les  trouvèrent  aussi  dans  le  sang  des  sujets 
charbonneux,  sans  en  comprendre  le  rôle  et  l’im- 
portance. En  1868,  Delafond  les  étudia  le  premier 
avec  assez  de  sagacité  pour  en  soupçonner  la  véri- 
table nature  et  la  propriété  infectieuse.  Par  exemple, 
il  est  convaincu  que  les  baguettes  ou  bâtonnets 
charbonneux  sont  des  végétaux  inférieurs.  La  preuve 
est  qu’il  chercha  à les  cultiver  dans  le  sang  hors 
des  vaisseaux.  Là,  il  les  vit  s’allonger  et  fournir 
« un  mycélium  remarquable  formé  de  nombreux 
filaments  déliés  ».  Malheureusement  il  ne  parvint 
pas  à leur  faire  produire  des  spores.  Enfin,  après 
s’être  assuré  que  ces  filaments  végétaux  se  repro- 
duisaient toujours  dans  le  sang  des  animaux  aux- 
quels il  les  inoculait,  il  n’hésita  pas  à les  signaler 
comme  la  cause  du  sang  de  rate. 
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Cette  importante  acquisition,  la  première  qui  fût 
nette  et  précise  sur  la  nature  des  agents  virulents, 
en  était  à ce  point,  lorsque  parut  le  mémoire  de 
M.  Pasteur  sur  la  fermentation  butyrique,  en  i86i. 

On  se  rappelle  que  M.  Pasteur  montra,  dans  ce 
travail,  que  Tagent  de  la  fermentation  est  un  or- 
ganisme  microscopique  fort  analogue  à celui  du 
sang  des  animaux  charbonneux. 

Davaine  fut  frappé  de  cette  analogie  et  essaya 
aussitôt  de  prouver,  par  une  série  d’expériences 
ingénieuses,  qu’à  la  bactéridie  et  à la  bactéridie 
seule  appartient  la  propriété  virulente  dans  la  trans- 
mission artificielle  du  sang  de  rate.  Il  ne  réussit 
pas  à débarrasser  complètemént  la  bactéridie  des 
liquides  qui  la  baignent.  Néanmoins,  pour  tout 
esprit  libre  d’attaches  théoriques  ou  d’idées  précon- 
çues, il  n’était  pas  douteux  que  le  développement  de 
la  bactéridie  soit  la  cause  et  non  le  résultat  de  l’af- 
fection charbonneuse. 

Dès  1868,  M.  Chauveau  acceptait  sans  réserve  les 
conclusions  de  Davaine  et  les  étendait  aux  septicé- 
mies chirurgicales,  à la  pyémie,  à la  gangrène,  au 
typhus^  etc.  Il  prédisait  même  alors  la  généralisa- 
tion rapide  de  l’application  des  travaux  de  M.  Pas- 
teur sur  la  fermentation  putride,  dans  cette  partie 
du  domaine  pathologique.  Plus  tard,  en  1878,  il 
entreprenait  avec  succès  des  expériences  sur  la 
détermination  du  ferment  qui  accompagne  le  pro- 
cessus gangréneux.  Quelques  années  auparavant,  en 
1867,  il  démontrait  que  l’agent  virulent  dans  les 
humeurs  de  la  vaccine,  de  la  variole  humaine,  de  la 
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clavelée  du  mouton,  de  la  morve  revêt  toujours  la 
forme  corpusculaire. 

Ces  importants  résultats  laissaient  tout  au  moins 
entrevoir  une  analogie  morphologique  entre  les 
ferments  figurés  et  les  agents  de  la  virulence. 

Pour  démontrer  Tindividualité  spécifique  de  ces 
agents  et  leur  analogie  avec  les  ferments,  que  man- 
quait-il? La  preuve  qu’ils  sont  aptes  a vivre  et  à se 
multiplier  en  dehors  de  l’organisme;  autrement  dit, 
qu’on  peut  les  cultiver  artificiellement,  in  vitro,  par 
les  méthodes  de  sélection  introduites  dans  l’étude 
des  ferments  ordinaires  par  M.  Pasteur. 

Hallier,  qui,  le  premier,  essaya  d’appliquer  ces 
méthodes  à la  détermination  des  virus,  s’égara  dans 
les  dédales  du  polymorphisme. 

Cette  doctrine  confuse  et  stérile  fut  combattue 
par  de  Bary  et  Cohn  ; elle  fut  éclipsée  par  les  tra- 
vaux de  ces  dix  dernières  années  et  tomba  dans 
l’oubli. 

M.  Koch  inaugura  cette  série  (1876),  en  cultivant 
jusqu’à  la  sporulation  le  bacille  du  sang  de  rate 
dans  le  sérum  ou  dans  l’humeur  aqueuse,  sur  la 
platine  du  microscope,  d’après  la  méthode  de  Cohn, 
et  en  montrant  que  les  produits  des  cultures 
successives  conservent  la  virulence  des  bacilles 
ensemencés.  M.  Pasteur  reprit,  avec  ses  élèves 
MM.  Joubert  et  Chamberland,  la  culture  du  ba- 
cille charbonneux  dans  des  récipients  où  les  micro- 
organismes virulents  pouvaient  évoluer  en  toute 
liberté.  Ce  procédé  était  imité  de  celui  que  l’auteur 
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avait  employé  autrefois  pour  la  culture  du  ferment 
alcoolique,  du  ferment  butyrique,  etc. 

Par  la  même  méthode,  M.  Pasteur  fît  ressortir  la 
nature  animée  de  l’agent  virulent  de  la  pyémie  et 
de  la  septicémie  gangréneuse.  Il  reconnut  enfin  que 
parmi  ces  organismes  pathogènes,  il  en  est  qui,  à 
l’exemple  des  ferments,  recherchent  pour  évoluer, 
le  contact  de  l’oxygène  libre  [aérobies),  tandis  que 
d’autres  se  développent  en  dehors  de  la  présence  de 
ce  gaz  (anaéy^obies) . 

Aussitôt,  une  suite  ininterrompue  de  découvertes 
illumina  le  champ  de  la  pathologie:  Toussaint 
détermina  le  microorganisme  producteur  du  cho- 
léra des  poules,  Klein^  Pasteur  et  Thuilier,  celui  du 
rouget  du  porc;  Arloing,  Cornevin  et  Thomas, 
celui  du  charbon  emphysémateux  du  bœuf  ; Bou- 
chard, Capitan  et  Charrin,  Lœfîer,  celui  de  la 
morve;  Toussaint,  Koch,  celui  de  la  tuberculose. 
Ce  dernier  détermina  aussi  le  microorganisme  du 
choléra  asiatique. 

Assurément,  cette  énumération  ne  comprend  pas 
toutes  les  maladies  dans  lesquelles  on  a cité  l’exis- 
tence de  corpuscules  animés.  La  liste  en  est  beau- 
coup plus  longue.  Malheureusement,  le  rapport  de 
cause  à effet  entre  les  microorganismes  et  la 
maladie  n’est  pas  encore  irréfutablement  établi 
pour  toutes  ces  affections.  Quoi  qu’il  en  soit,  les 
esprits  se  sont  affermis  dans  la  conviction  que  la 
virulence  est  fonction  de  la  vie  d’organismes  infé- 


rieurs. 
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On  a hésité  longtemps  sur  la  place  de  ces  orga- 
nismes dans  la  série  des  êtres  vivants.  De  là,  les 
noms  de  microphytes,  microzoaires,  microgermes, 
micrococci,  mycrozymas,  vibrions,  bactéries,  lepto- 
thrix,  etc.,  etc.^  sous  lesquels  on  les  a désignés 
d’une  manière  générale.  Frappé  des  inconvénients 
d’une  synonvmie  qui  soulevait  à chaque  instant  des 
contestations  entre  savants,  Sédillot  proposa,  en 
1878,  de  désigner  ces  êtres  par  le  terme  de  Mi- 
crobes (îxr-cpo;,  petit,  pio;,  vie)  qui  n’impliquait  que 
l’existence  de  propriétés  sur  lesquelles  tout  le 
monde  était  d’accord. 

Aujourd’hui,  on  est  unanime  pour  ranger  les 
microbes  pathogènes  dans  le  règne  végétal  et  dans 
le  groupe  des  Bactériens.  Mais  il  ne  faudrait  pas 
supposer  que  la  discussion  fût  close  sur  ce  sujet. 
Microbes  n’a  pas  d’autre  signification  que  micro- 
organismes et  Bactéries  n’a  pas  un  sens  très  précis. 
Les  bactériens  virulents  sont  nombreux;  ils  appar- 
tiennent à des  espèces  et  à des  genres  distincts. 
Quelques-uns  sont  assez  complètement  étudiés 
pour  recevoir  une  désignation  et  une  place  parti- 
culières. D’autres  se  distinguent  seulement  par 
leurs  propriétés,  critérium  le  plus  important  pour 
les  microorganismes  pathogènes  et  dont  il  faut  se 
contenter  momentanément. 

La  marche  de  la  science  ne  peut  être  enravée  par 
une  simple  question  de  taxonomie  ou  de  mots.  Les 
meilleurs  esprits  se  sont  ralliés  à cette  opinion. 
Aussi  voyons-nous  grandir  de  jour  en  jour  le 
nombre  et  l’importance  des  découvertes  de  la  bac- 
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tériologie  ou  microbiologie.  Appliquées  à la  patho- 
logie, elles  démontrent  de  plus  en  plus  que  les  \ irus 
et  les  ferments  sont  identiques. 

Longtemps  obscurcies  par  les  théories  et  les 
systèmes,  nos  idées  se  sont  éclairées  tout  à coup 
au  flambeau  de  l’expérimentation. 

Les  microbes  pathogènes  sont  nombreux  et  l’on 
aimerait  à pouvoir  leur  assigner  des  caractères 
morphologiques  précis.  Malheureusement,  la  po- 
lymorphie, commune  dans  le  monde  des  champi- 
gnons, s’étend  aux  algues  inférieures. Les  assertions 
de  M.  Zopfsur  ce  point  ont  été  confirmées  en 
grande  partie  par  plusieurs  observateurs.  Dans 
tous  les  cas,  elles  ne  paraissent  plus  exagérées.  On 
sait  pertinemment  qu’il  suffit  de  modifier  la  com- 
position du  milieu  nutritif,  celle  de  l’atmosphère 
ambiante,  de  faire  varier  la  température,  pour 
changer  notablement  la  forme  extérieure  et  les 
dimensions  d’un  microbe,  au  point  qu’il  serait 
permis  de  le  transporter  tantôt  dans  un  genre, 
tantôt  dans  un  autre. 

En  présence  de  l’incertitude  des  caractères  mor- 
phologiques, le  microbiste  s’est  attaché  aux  pro- 
priétés pathogènes.  Il  a cru  qu’un  bactérien  est 
surtout  caractérisé  par  la  maladie  qu’il  peut  déter- 
miner chez  l’homme  où  les  animaux.  Mais  les  pro- 
grès de  la  science  lui  enlevèrent  jusqu’à  cette 
planche  de  salut.  On  est  parvenu  à supprimer  peu 
à peu  la  virulence  d’un  microbe  pathogène,  en  lui 
conservant  son  pouvoir  végétatif.  Ainsi  transformé, 
il  vit  et  se  multiplie  comme  un  microbe  vulgaire. 
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Toutefois,  les  expériences  de  M.  Pasteur  sur  le 
microbe  du  choléra  des  poules,  celles  de  M.  Arloing 
sur  le  streptocoque  de  la  septicémie  puerpérale  et 
surtout  celles  de  M.  Chauveau  sur  le  bacille  du 
charbon,  ont  établi  que  si  un  microbe  dépourvu  de 
virulence  rencontre  dans  la  nature  certaines  condi- 
tions de  milieu,  il  reprend  plus  ou  moins  rapide- 
ment toute  sa  malignité. 

Plus  on  va,  plus  s’effacent  les  limites  tranchées 
que  l’on  avait  cherché  à établir  entre  les  bactéries 
vulgaires  et  les  bactéries  virulentes,  entre  le  sapro- 
génisme  et  le  pathogénisme. 

L’état  solide  et  la  nature  animée  des  virus  une 
fois  démontrés,  on  a supposé  que  les  microbes 
entraînaient  la  maladie  et  la  mort  soit  en  obstruant 
les  vaisseaux  sanguins  dans  les  organes  indispen- 
sables à la  vie,  soit  en  disputant  victorieusement 
des  éléments  nutritifs  à l’organisme  assiégé  par 
eux. 

Il  est  probable  que  ces  deux  modalités  de  l’in- 
fluence microbienne  ne  sont  pas  étrangères  à la 
production  de  la  maladie  ; mais  elles  ne  constituent 
pas  toute  la  pathogénie  virulente.  Ainsi,  dans  cer- 
taines affections,  telle  que  la  tuberculose,  les  mi- 
crobes irritent  les  cellules  des  organes  et  pro- 
voquent des  inflammations  qui  envahissent  pro- 
gressivement les  tissus,  les  suppriment  au  point 
de  vue  fonctionnel  et  entraînent  leur  dégénéra- 
tion. 

Bientôt,  l’assimilation  des  microbes  aux  ferments 
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est  devenue  plus  complète.  On  leur  a attribué  la 
faculté  de  sécréter  des  poisons  qui  se  mélangent 
aux  liquides  nutritifs  et  provoquent  des  troubles 
divers,  dont  la  description  reproduit  toute  la 
symptomatologie  des  maladies  virulentes.  Expéri- 
mentateurs et  cliniciens  se  sont  donné  la  main 
pour  démontrer  que  les  microbes  virulents  exercent 
cette  faculté  dans  les  cultures  artificielles  et  dans 
réconomie  des  malades. 

La  virulence  est  donc  proportionnelle  à la  quan- 
tité et  à la  qualité  des  produits  sécrétés.  Mais  que 
sont  ces  produits?  On  a d’abord  songé  à les  com- 
parer aux  alcaloïdes  cadavériques,  puis  aux  subs- 
tances toxiques  fabriquées  par  les  cellules  de  l’or- 
ganisme pendant  le  mouvement  nutritif.  Les 
recherches  de  M.  Armand  Gautier  et  de  M.  Brieger 
ont  largement  contribué  à les  faire  assimiler  aux 
substances  connues  sous  le  nom  de  ptomaïnes  ou 
de  leucomaïnes.  Des  travaux  plus  récents  ont  mon- 
tré que  les  substances  toxiques  sécrétées  par  les 
microbes  et  qui  impriment  aux  maladies  virulentes 
leur  faciès  particulier,  sont  probablement  mul- 
tiples. Nous  avons  eu  l’occasion  de  voir  que  cer- 
tains microbes  fabriquent  de  véritables  diastases 
dont  le  rôle  pathogénique,  local  et  général,,  est 
quelquefois  plus  important  que  celui  des  pto- 
maïnes. Aussi,  pour  ne  pas  trop  préjuger  de  la 
nature  des  matières  essentiellement  - actives  parmi 
celles  que  fabriquent  les  microbes  pathogènes,  on 
leur  donne  souvent  aujourd’hui  le  nom  vague  de 
toxines  ou  de  toxalbumines. 
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Grâce  aux  assertions  de  M.  Chauveau  et  de 
Toussaint  et  aux  recherches  expérimentales  de 
Woolridge^  de  M.  Charrin,  de  MM.  Salmon  et 
Smith,  de  MM.  Roux  et  Chamberland,  on  sait  que 
les  sécrétions  microbiennes  prennent  une  large 
part  dans  la  production  de  Timmunité  accidentelle 
et  provoquée  dans  les  maladies  virulentes  qui  ne 
récidivent  pas.  D’après  ces  vues,  dans  les  affections 
sans  lésions  déterminées  et  sans  siège  fixe,  le  mi- 
crobe n’est  donc  qu’indirectement  pathogène  et 
virulent. 

M.  Bouchard  s’est  demandé  si  les  toxines  ne 
renfermeraient  pas  des  matières  toxiques  propre- 
ment dites  et  des  matières  vaccinantes  que  l’on 
pourrait  séparer,  au  grand  profit  de  l’immunité.  Les 
expériences  de  M.  Gamaleia  ont  prouvé  que  cette 
hypothèse  est  fondée,  au  moins  dans  certains  cas. 

L’action  des  toxines  est  encore  plus  variée  que 
nous  l’avons  dit.  Elle  paraît  encore,  dans  de  rares 
circonstances,  favoriser  la  pullulation  des  microbes 
dans  des  organismes  doués  de  réceptivité,  ou  la 
permettre  chez  des  animaux  absolument  réfrac- 
taires. Nous  devons  surtout  cette  notion  nouvelle  à 
M.  Courmont  et  à M.  Roger. 

Par  leurs  sécrétions,  les  microbes  peuvent  donc 
empoisonner,  préparer  ou  stériliser  les  terrains 
animés  où  ils  s’implantent.  Mais  il  faut  bien  noter 
que  ces  résultats  sont  loin  d’être  obtenus  toujours 
séparément.  Le  plus  souvent,  la  stérilisation  est 
précédée  et  accompagnée  d’une  intoxication  quel- 
quefois mortelle. 
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En  étudiant  Torganisme  aux  prises  avec  les  mi- 
crobes virulents,  on  a constaté  qu’il  opposait  aux 
envahisseurs  une  résistance  plus  ou  moins  grande, 
assez  énergique  parfois  pour  triompher  de  leurs 
attaques.  Les  travaux  de  M.  Metchnikofî,  de 
MM.  Massart  et  Bordet,  sur  le  phagocytisme  et  la 
migration  des  cellules  lymphatiques,  ont  jeté  une 
certaine  clarté  sur  quelques  points  de  cet  impor- 
tant travail.  On  en  a conclu  que  la  pathogénie 
virulente  n’est  pas  tout  entière  dans  le  microbe. 
Le  microbe  est  bien  la  semence,  le  virus  sans 
lequel  il  n’y  a pas  de  maladie  ; mais  l’organisme 
vivant  est  comme  un  terrain  dans  lequel  la  se- 
mence rencontre  ou  ne  trouve  pas  les  conditions 
favorables  et  nécessaires  à sa  germination.  Bien 
plus,  pour  qu’il  y ait  maladie,  il  faut  encore  que 
l’économie,  dans  ses  éléments,  ses  tissus  ou  ses 
systèmes^  réagisse  sous  les  sécrétions  du  microbe 
envahisseur;  sinon,  la  contamination  restera  sans 
effet.  » 

Mycodermothérapie  et  Bactériothérapie, 
— L’un  de  nos  maîtres  les  plus  éminents, 
M.  le  professeur  Bouchard,  à qui  nous  de- 
mandions à Rome,  son  opinion  sur  la  mé- 
thode que  nous  venions  d’exposer  au  Con- 
grès, nous  déclara  que  s’il  trouvait  notre 
travail  fort  intéressant,  en  revanche,  il  était 
par  principe^  opposé  à tout  essai  de  bacté- 
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riotliérapie,  « Dans  cette  voie,  dit-il,  il  n’est 
presque  jamais  possible  de  voir  ce  que  l’on 
fait  et  comment  agissent  en  associations 
symbiotiques,  les  diverses  espèces  micro- 
biennes. Aussi  les  essais  déjà  tentés  n’ont-ils 
pas  donné  de  résultats  cliniques  con- 
cluants. » 

Voyons  de  suite  si  cette  objection  peut 
s’appliquer  à la  Mycodermie  et  signalons 
les  différences  qui  séparent  les  essais  déjà 
tentés  par  les  bactériothérapeutes  de  ceux 
obtenus  avec  le  traitement  parles  saccharo- 
myces. 

Ces  diférences  sont  considérables. 

L’idée  d’employer  d’autres  microorga- 
nismes comme  agents  thérapeutiques  pour 
combattre  les  infections  produites  par  des 
microorganismes  pathogènes  a été  suggérée 
par  toute  une  série  de  considérations  dont 
voici  les  principales  : 

ff  Certains  microbes  pathogènes  se  déve- 
loppent mal  dans  leurs  milieux  de  culture 
appropriés  quand  on  ensemence  concurem- 
ment  avec  eux  d’autres  microbes  patho- 
gènes ou  saprophytes;  de  même  avec  leurs 
produits  solubles  de  sécrétion.  Le  Vin- 
cent a démontré,  par  exemple,  que  le  bacille 
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d’Eberth  ensemencé  dans  des  cultures  stéri- 
lisées de  staphylocoque  doré,  de  bacille 
pyocyanique,  de  bactéridie  charbonneuse, 
de  pneumocoque  de  Friedlander,  de  choléra, 
de  coli  commune,  de  prodigiosus,  deTermo 
et  de  Proteus,  ne  donne  naissance  qu’à  une 
multiplication  faible  et  même  nulle,  tandis 
que  la  présence  d’autres  éléments  micro- 
biens, le  streptocoque,  par  exemple,  n’en- 
trave en  rien  son  développement. 

2"^  Dans  l’organisme,  cette  concurrence 
vitale  entre  espèces  microbiennes  différentes 
peut  se  représenter.  L’espèce  qui  trouve 
dans  le  terrain  envahi  un  terrain  d’élection, 
lui  permettant  de  se  développer  plus  rapide- 
ment, s’en  empare  au  détriment  de  l’autre 
ou  des  autres  espèces.  (Quelquefois,  au  con- 
traire, elle  joue  le  rôle  opposé  et  prépare  le 
terrain  envahi  et  le  rend  apte  à subir  plus 
facilement  l’infection  causée  par  l’autre  mi- 
crobe. Souvent  aussi  un  certain  nombre 
d’espèces  différentes  peuvent  se  développer, 
se  multiplier  simultanément  sur  le  même 
terrain  et  agir  sur  cet  organisme  chacun  à sa 
façon  et  avec  son  mode  particulier  d’évolu- 
tion) ; 

3"^  L’organisme,  dans  l’infection,  est  loin 
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de  se  laisser  envahir  comme  un  milieu 
inerte,  comme  une  culture  ; il  se  défend 
et  la  lutte  s’engage  entre  les  cellules  et  les 
bactéries.  Le  phagocytisme,  alors,  entre  en 
scène.  Les  microorganismes  saprophytes 
disparaissent  rapidement  détruits  par  les 
macrophages  et  leur  seule  présence  suffît  à 
produire  une  superproduction  et  un  appel  à 
l’endroit  envahi  d’éléments  phagocytaires. 
Il  en  résulte  comme  phénomène  indicateur 
une  suractivité  physiologique  qui  se  traduit 
par  une  élévation  de  la  température  et  l’ap- 
parition des  phénomènes  fébriles.  Comme 
l’a  dit  fort  bien  CA\dimn[Arch.  physiol,  1889)  .* 
« Au  cours  de  V infection,  la  fièvre  est  la  con- 
séquence de  r activité  des  macrophages.  » 
Voici  les  principales  données  sur  les- 
quelles repose  la  bactériothérapie.  Il  y en 
a d’autres  encore,  telles  que  la  modification 
de  la  crase  sanguine,  l’action  des  éléments 
bactériothérapeutiques  sur  les  vaso-moteurs 
et  la  dilatation  vasculaire  qui  favorise  ou 
entrave  le  diapédèse  ; l’influence  des  ferments 
solubles  sécrétés  par  ces  microbes  sur  les 
microbes  pathogènes  ou  leurs  toxines,  etc., 
etc.,  mais  les  données  sur  lesquelles  se  sont 
surtout  appuyés  les  bactériothérapeutes  sont 
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principalement  la  suractivité  phagocytaire 
avec  ses  deux  symptômes  cliniques  : fièvre 
•et  pyréto génie. 

Ces  accroissements  thermiques  sous  l’in- 
fluence des  ferments  figurés  et  des  produits 
solubles  auxquelles  ils  donnent  naissance, 
sont  une  notion  qui  n’est  pas  absolument 
nouvelle. 

C’est  ainsi  que  M.  Charrin,  dans  une 
communication  à l’Académie  des  Sciences, 
le  26  décembre  1892,  rappelait  que  déjà,  en 
en  1822,  Gaspard  élevait  la  température  des 
animaux  en  leur  injectant  une  infusion  de 
viandes  putréfiées.  A cette  époque,  on  ne 
connaissait  ni  les  microbes  ni  leurs  toxines, 
et  il  concluait  à un  accident  d’intoxication. 
Plus  tard,  à la  suite  d’une  série  d’expériences, 
il  admit  que  l’ammoniaque  était  le  principal 
poison  contenu  dans  ces  infusions  de  viandes 
putréfiées. 

La  question  est  demeurée  depuis  long- 
temps stationnaire  avec  Roger,  Bonnet, 
Dumas,  Panum,  Bergman  et  Schmiedberg, 
Schmittet  Petersen,  ZülzeretSonnenschein. 
On  s’occupa  des  décompositions  qui  se  pro- 
duisent au  niveau  des  plaies,  mais  on  laissa 
toutefois  dans  l’ombre  le  problème  de  la 
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fièvre.  Otto  Weber,  en  1864,  analyse  les 
phénomènes  causés  par  les  principes  sep- 
tiques et  distingue  les  substances  phlogo- 
gènes des  éléments  pyrétogènes.  Chauveau 
en  démontre  la  réalité,  grâce  à des  injections 
de  cultures  stérilisées.  En  1889,  Charrin  et 
Rüfer  établissent  le  pouvoir  thermogène  de 
la  culture  stérilisée  de  bacille  pyocyanique, 
même  lorsque  cette  culture  a été  chauffée  et 
débarassée  de  tout  élément  microbien  figuré 
par  filtration  à travers  la  porcelaine.  Vers  la 
même  époque,  Henrijean,  dans  un  article  ' 
publié  dans  la  Revue  de  Médecine^  confirme 
ces  résultats  pour  le  bacille  du  pus  bleu  et 
Bouchard  met  en  évidence  Faction  thermo- 
gène de  sept  agents  pathogènes,  en  in*sistant 
sur  l’influence  qu’exercent  sur  cette  action 
un  certain  nombre  de  facteurs  et  spéciale- 
ment le  choix  de  la  porte  d’entrée. 

Roussy,  de  son  côté,  montrait  qu’il  déter- 
mine des  accès  de  fièvre  à l’aide  de  produits 
tirés  des  levures  et,  quelque  temps  après, 
Koch  faisait  savoir  ce  qu’était  sa  tubercu- 
line. 

D’autres  auteurs  généralisaient  encore 
cette  notion  de  l’hyperthermie  par  produits 
solubles  : Serafini  pour  le  pneumocoque. 
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Büchner,  Klemperer,  Rohmer  attribuaient 
les  mêmes  propriétés  au  protoplasma  des 
bactéries  et  aux  éléments  adhérents  à ce 
protôplasma.  Et  en  octobre  i8gi,  Bouchard 
et  Charrin  étaient  conduits  à des  tentatives 
thérapeutiques  par  leur  étude  sur  l’action 
vaso-motrice  des  produits  bactériens  et  la 
fièvre  produite  par  les  produits  solubles 
du  bacille  pyocyanique,  en  faisant  remar- 
quer toutefois  que  les  cultures  filtrées  à 
la  bougie  étaient  infiniment  moins  actives 
que  quand  le  liquide  injecté  contenait  les 
cadavres  des  bacilles  : et  Gantani  en  Italie, 
reprenant  sur  ces  données  les  anciennes 
expériences  de  Gaspard,  tentait  la  cure  de  la 
phtisie  en  lui  opposant  la  concurrence  vitale 
du  Bacterium  Termo. 

Dans  ces  tentatives  de  bactériothérapie, 
nous  ne  pouvons  guère  apercevoir  qu’un 
phénomène  réellement  utile,  c’est  l’hyper- 
thermie  produite  et  le  réveil  de  l’activité 
physiologique  qui  en  est  la  conséquence. 

Avec  le  bacille  pyocyanique,  un  grand 
inconvénient,  apparaissait  : c’est  que  les 
injections  de  produits  solubles  de  ce  micro- 
organisme et  surtout  de  produits  solubles 
accompagnées  des  cadavres  de  ces  microbes 
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dont  la  présence  augmente  beaucoup  l’éner- 
gie de  ce  mode  de  traitement,  ne  sont  pas 
d’une  innocuité  absolue  chez  le  malade, 
surtout  quand  il  est  déjà  cardiopathe.  Il  y a 
là,  à notre  avis,  un  moyen  énergique  et  pro- 
bablement avantageux  dans  certains  cas  de 
donner  un  coup  de  fouet  à l’organisme,  mais 
il  nous  paraît  difficile  d’en  faire  un  mode 
de  traitement  régulier  et  suivi,  à cause  de 
l’influence  spéciale  de  l’agent  thérapeutique 
sur  le  cœur  et  l’appareil  circulatoire,  qui  le 
rend  dangereux  dans  plus  d’un  cas. 

La  Tuberculine  de  Koch  qui  est  un  agent 
de  même  ordre,  plus  dangereux  encore,  a 
de  même  été  abandonnée  comme  mode  de 
traitement. 

Dans  la  méthode  de  traitement  de  la 
Tuberculose  par  le  Bacterium  Termo,  ce 
bacille  saprophyte  est  inoffensif  par  lui- 
même  ; cependant,  le  Scatol,  l’Indol  et  les 
dérivés  ammoniacaux  qu’il  produit,  ont 
certainement  sur  les  tissus  déjà  nécrosés  par 
le  processus  pathologique  une  action  qui 
les  rend  discutables  au  point  de  vue  théra- 
peutique. 

Un  côté  séduisant  de  la  méthode  est  que 
le  bacille  de  la  Tuberculose  est  essentielle- 
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ment  aérobie,  et  que  le  Bacterium  Termo^ 
plus  avide  encore  d’oxygène,  pouvait  en 
priver  rapidement  les  milieux  de  culture  et 
faire  obstacle  au  développement  du  bacille 
de  la  Tuberculose.  Mais  les  choses  ne  se 
passent  pas  dans  l’organisme  comme  dans- 
un  tube  de  laboratoire,  surtout  quand  on  a 
affaire  à un  organe  qui  a des  relations  aussi 
constantes  avec  l’air  extérieur  que  le  pou- 
mon. 

Ce  sont  là  quelques-uns  des  faits  qui  ont 
valu  à la  bactériothérapie  proprement  dite 
la  suspicion  dont  nous  faisait  part  M.  Bou- 
chard au  Congrès  de  Rome. 

Disons  de  suite  qu’il  n’en  est  pas  de  même 
avec  la  Mycodermothérapie.  L’expérience 
de  laboratoire  le  faisait  prévoir,  l’expérience 
clinique  l’a  confirmé.  Il  va  nous  être  facile 
de  démontrer  que  l’usage  des  levures  nous 
procure  tous  les  avantages  de  la  Bactériothé- 
rapie, sans  aucun  des  dangers  de  cette  der- 
nière. 

Tout  d’abord,  il  est  un  fait  important  et 
même  indispensable  que  nous  pouvons 
affirmer  aujourd’hui  : C’est  V innocuité  la  plus 
complète,  quelque  soitl’étatdumalade  traité. 
Cette  sécurité  absolue  que  ne  donne  pas  la 


bactériothérapie  tient  à notre  avis,  à ce  que 
dans  cette  dernière  méthode  on  fait  interve- 
nir  des  microbes  pathogènes  par  eux  mêmes 
ou  par  leurs  produits,  ou  bien  seulement 
ces  derniers  ; tandis  que,  dans  la  mycoder- 
mothérapie,  nous  ne  nous  servons  que 

éléments  physiologiques,  aboutissant  à des 
produits  physiologiques  sans  danger  pour 
l’individu. 

Mode  d’action  général  des  Saccharomyces. 

— Ce  mode  d’action  est  complexe  et  peut 
dériver  tantôt  des  éléments  cellulaires  myco- 
dermiques  tantôt  de  leurs  produits  solubles, 
de  leurs  produits  de  fermentation  ou  de  dé- 
composition. D’autres  actions  enfin  sont 
des  phénomènes  observés  expérimentale- 
ment, mais  dus  à des  causes  dont  nous  n’a- 
vons pu  déterminer  les  agents  directs. 

Actions  dues  aux  levures  elles-mêmes.  — 
L’un  des  modes  d’action  réside  dans  le  pou- 
voir phagocytaire  des  levures.  Nous  avons 
montré  dans  le  3*^  chapitre  que  les  levures 
vivantes  attirent  les  microbes  tant  sapro- 
phytes que  pathogènes,  se  laissent  pénétrer 
par  eux,  et  les  détruisent.  Nous  avons  mon- 
tré également  que  les  microbes  une  fois 
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inclus  perdent  leur  mobilité  et  leur  propriété 
de  prendre  les  matières  colorantes  (sauf  la 
vésuvine  que  prennent  toutes  les  cellules 
nécrosées).  La  phagocytose  ne  peut  rendre 
des  services  que  lorsque  les  cellules  de  levure 
peuvent  arriver  au  contact  direct  avec  les 
éléments  microbiens.  C’est  ce  qui  fait  que 
dans  la  tuberculose,  ce  mode  d’action  des 
levures  est  assez,  limité. 

Un  second  mode  d’action  directe  des  le- 
vures réside  dans  la  propriété  qu’ont  les 
cellules  de  faire  fermenter  certains  éléments 
pathologiques,  par  exemple,  la  glycose  des 
diabétiques,  et  par  conséquent  de  supprimer 
chez  le  malade  une  partie  des  manifestations 
morbides  dues  à la  présence  d’une  quantité 
exagérée  de  ces  corps  dans  l’économie. 

Action  des  produits  solubles  de  la  levuy'e, 
— Ces  produits,  sont  doués  de  propriétés 
chimiotactiques  sur  les  leucocytes.  La  cel- 
lule elle-même  participe  à ce  mode  d’action 
en  tant  que  corps  étranger. 

Un  des  principes  constituants  des  cellules 
de  levure  est  la  nucléine,  protéine  phospho- 
rique  qu’on  extrait  des  noyaux  cellulaires. 
On  se  rappelle,  la  communication  faite  par 
M.  Germain  Sée  à l’Académie  de  médecine 
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en  mai  i8g3.  Il  considère  la  nucléine  comme 
« une  substance  inoffensive  provoquant 
l’augmentation  du  nombre  des  globules 
blancs.  » 

Cliniquement,  nous  avons  presque  tou- 
jours observé  cette  leucocytose.  Il  se  forme, 
en  effet,  au  point  d’inoculation,  une  légère 
tuméfaction  parfois  accompagnée  d’un  peu 
de  rougeur  et  d’hyperthermie  locale.  Nous 
l’avons  constatée  expérimentalement  sur  les 
animaux,  en  examinant  la  constitution  his- 
tologique de  cette  tuméfaction.  Les  leuco- 
cytes surtout  polynucléaires  y sont  nom- 
breux, mais  nous  n’avons  jamais  trouvé  de 
globules  de  pus. 

Nous  n’avons  pas  à insister  sur  l’utüi  lé  de 
cette  leucocytose  dans  la  plupart  des  mala- 
dies infectieuses,  surtout  dans  les  maladies  à 
forme  chronique  où  la  réserve  des  leuco- 
cytes tend  à s’épuiser.  Nous  étudierons  du 
reste  plus  en  détail,  à propos  de  la  tubercu- 
lose, l’influence  de  la  leucocythémie  sur 
l’immunisation  ou  la  protection  de  l’orga- 
nisme. Ajoutons  également  que  cette  pro- 
duction de  leucocytes  coïncide  avec  un  léger 
état  fébrile  accompagné  d’une  élévation  de 
température  que  Maurel  a montré  être 


une  des  conditions  les  plus  favorables  pour 
leur  activité. 

D’autre  part,  les  travaux  de  Roussy  ont 
montré  le  pouvoir  pyrétogène  des  liquides 
contenant  des  levures  avec  les  produits 
solubles  sécrétés  par  ces  dernières.  L’injec- 
tion de  pyrétogénine,  (invertine  et  autres 
diastases)  qu’il  a extraite  des  liquides  dans 
lesquels  a vécu  la  levure,  introduite  dans 
l’organisme  y fait  naître  un  accès  de  fièvre 
qui  accomplit  son  évolution  en  neuf  ou  dix 
heures.  La  durée  totale  de  l’accès  se  divise 
en  trois  phases  dont  les  temps  respectifs  sont 
en  général,  chez  le  chien,  de  deux  heures 
pour  l’ascension,  quatre  pour  le  summum, 
quali  : pour  la  descente. 

Au  moment  où  nous  avons  entrepris  nos 
expériences,  nous  ignorions  le  travail  de 
notre  savant  confrère,  mais  nous  avons  été 
heureux  de  nous  trouver  — quand  des  rela- 
tions communes  nous  ont  permis  de  nous 
rencontrer  avec  lui  — en  parfaite  commu- 
nion d’idées  sur  tous  les  points  que  nous 
avions  étudiés  les  uns  et  les  autres.  Chez 
l’homme,  l’intensité  de  la  réaction  varie  avec 
un  certain  nombre  de  facteurs  et  l’hyper- 
thermie  peut  aller  de  o,6  à i""  et  même  L5. 
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Nous  avons  pu  constater  également 
l’action  directe  de  ces  substances  solubles 
sur  les  toxines  microbiennes  et  les  ptomaïnes 
cadavériques  de  ces  microbes. 

Nous  en  citerons  quelques  exemples  en 
étudiant  la  pathologie  expérimentale  de  la 
tuberculose.  Dans  d’autres  affections  nous 
avons  eu  des  cas,  où  une  culture  filtrée  et 
encore  très  virulente,  à une  certaine  dose, 
perdait  tout  pouvoir  nocif,  lorsqu’on  l’injec- 
tait à doses  équivalentes  après  contact  plus 
ou  moins  prolongé  d’un  moût  en  fermenta- 
tion. Dans  ces  cas,  il  est  vrai,  les  produits 
de  la  fermentation  pouvaient  exercer  égale- 
ment leur  influence  sur  les  toxines. 

Action  des  produits  de  la  fermentation.  — 
Ces  produits  sont  : l’alcool,  l’acide  carbo- 
nique, l’acide  succinique  et  la  glycérine) 
engendrés  à l’é^a^  na^55an^  dans  l’intérieur 
de  l’organisme. 

Examinons  les  propriétés  thérapeutiques 
générales  de  ces  différents  corps. 

L’alcool  est  utile  dans  la  dyspepsie  et  les 
vomissements  ; quand  il  y a défaut  de 
sécrétion  du  suc  gastrique  ou  hyperesthésie 
stomacale.  L’alcool  rend  également  des  ser- 
vices dans  les  maladies  éminemment  fé- 
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briles  ; la  pneumonie  par  exemple.  11  agit 
en  diminuant  le  pouls  et  la  température.  Il 
se  comporte  là  comme  un  antiphlogistique 
des  plus  précieux.  L’alcool  est  quelquefois 
le  meilleur  moyen  d’arrêter  une  maladie 
fébrile  à son  début;  et  il  y a quelque  chose 
de  vrai  dans  cette  idée  populaire  qu’on  peut 
juguler  une  maladie  en  se  livrant  au  vin  : 
Un  peu  de  rhum  peut  être  très  efficace  au 
début  du  frisson  des  fièvres  intermit- 
tentes. 

On  a conseillé  bien  souvent  de  recourir 
aux  boissons  alcooliques  comme  moyen  de 
prophylaxie  et  de  guérison  de  la  phtisie  : ce 
corps  étant  diurétique  (pour  Rabuteau  c’est 
même  un  des  plus  puissants  diurétiques)  est 
en  même  temps  antisudorifique  et  combat 
les  sueurs  nocturnes.  C’est  également  un 
hémostatique,  il  agit  surtout  sur  les  petits 
vaisseaux.  Il  diminue  la  formation  du  pus, 
détruit  l’odeur,  donne  aux  plaies  un  aspect 
frais  et  rosé  et  active  la  formation  des  bour-  ^ 
geons  charnus  et  par  conséquent,  la  cicatri-  . 
sation.  Il  empêche  aussi  l’infection  puru- 
lente. 

Enfin  l’alcool  et  le  vin  modifient  la  fièvre 
typhoïde,  en  abrègent  la  durée  et  on  les  a 
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employés  encore  comme  moyen  prophylac- 
tique ou  curatif  du  choléra. 

C’est  en  outre  un  médicament  d’épargne 
puissant  qui  retarde  l’usure  des  tissus  et 
abaisse  la  température  du  corps. 

Jaccoud  lui  attribue  une  certaine  influence 
sur  la  transformation  fibreuse  des  lésions 
tuberculeuses. 

L'acide  carbonique  outre  son  action  sur 
l’excès  de  sensibilité  de  l’estomac  (qui 
explique  l’effet  anti-émétique  de  la  potion 
de  Rivière  et  du  champagne),  active  les  sé- 
crétions gastro-intestinales  et  augmente  la 
diurèse  comme  l’alcool.  Or  la  diurèse  est  un 
des  meilleurs  moyens  dont  dispose  l’orga- 
nisme pour  l’élimination  des  toxines  micro- 
biennes. Son  action  calmante  l’a  fait  em- 
ployer pour  modérer  les  douleurs  des  plaies 
et  des  ulcères,  celles  du  carcinome  utérin.  Il 
corrige  en  outre  la  mauvaise  odeur  des  ul- 
cères cancéreux  et  améliore  la  suppuration. 
Il  agit  là  comme  antiseptique.  C’est  un 
modérateur  puissant  de  la  diathèse  phos- 
phatique.  Il  favorise  la  cicatrisation  des 
plaies,  des  ulcères  atoniques  et  gangréneux, 
des  plaies  diphtéritiques  ou  de  mauvaise 
nature.  Injecté  dans  le  tissu  cellulaire  sous 
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cutané,  dans  le  voisinage  de  tendons  divi- 
sés, il  active  la  réparation  de  ces  tendons, 
tandis  que  l’oxygène  la  retarde  et  que  l’azote 
reste  inactif. 

Pris  à doses  très  faibles,  il  produit  des 
effets  antispasmodiques  et  c’est  à lui  qu'on 
a attribué  le  calme  des  phtisiques  qu’on  fait 
séjourner  dans  les  étables.  Il  est  vrai  que  là 
il  faut  tenir  également  compte  de  l'humidité 
et  de  la  chaleur  douce. 

La  glycérine  est  un  alcool  triatomique 
qui  agit  de  deux  façons  : et  comme  aliment 
d’épargne  et  comme  excitant  général  des 
fonctions  vitales  en  tant  qu’alcool.  Elle  favo- 
rise la  digestion  en  dissolvant  facilement  la 
pepsine;  elle  exerce  une  influence  directe  sur 
la  nutrition  en  diminuant  les  combustions 
organiques  et  la  quantité  d’urée  excrétée. 
Sous  son  influence,  le  phtisique  reprend  de 
l’énergie,  digère  mieux,  voit  son  état  géné- 
ral se  rétablir  et  son  poids  augmenter. 

L’acide  succinique  peut  agir  de  deux 
façons  : Une  partie  est  brûlée  dans  l’orga- 
nisme et  transformée  en  bicarbonates  qui 
augmentent  l’alcalinité  du  sang.  Une  autre 
partie  non  transformée  se  retrouve  dans 
l’urine  à l’état  de  combinaisons  acides  c’est- 
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à-dire  sous  une  forme  où  il  est  doué  de  pro- 
priétés antiseptiques. 

Son  action  anti-tuberculeuse  a semblé  au 
D’*  Garavias  suffisamment  importante,  pour 
qu’il  ait  préconisé  comme  traitement  systé- 
matique l’emploi  de  substances  succino- 
gènes,  c’est-à-dire  aptes  à fournir  à l’orga- 
nisme de  l’acide  succinique  b II  préconisait 
surtout  la  viande  crue,  les  graisses,  le  bima- 
late  de  chaux,  l’acide  benzoïque  et  ses  sels, 
la  pepsine  non  acidifiée,  Tasparagine,  les 
carottes,  les  légumes  verts,  etc. 

Or,  les  propriétés  de  ces  différents  pro- 
duits de  la  fermentation  alcoolique  consta- 
tées par  les  thérapeutes  en  employant  direc- 
tement ces  composés  tout  formés,  nous  les 
retrouvons  après  l’injection  et  la  fermenta- 
tion intraorganique  de  nos  levures;  alors 
que  ces  corps,  s’ils  y sont  produits  à Vétat 
naissant^  c’est-à-dire  avec  leur  maximum 
d’action,  n’y  prennent  cependant  naissance 
qu’à  des  doses  homéopathiques. 

Action  des  pr'oduits  de  décomposition,  — 
Quand  les  saccharomyces  ont  cessé  d’agir 
comme  êtres  vivants,  ils  se  désagrègent  et 


I.  (Communication  à l’Académie  de  médecine^  3o  janvier  1894). 
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n^agissent  plus  qu’en  vertu  de  leur  composi- 
tion chimique. 

La  nucléine  est  un  de  leurs  principes  cons- 
tituants qui  offre  le  plus  d’intérêt. 

Nous  avons  vu  que  Germain  Sée,  désigne 
sous  ce  nom,  une  série  de  substances  ex- 
traites du  noyau  des  cellules.  Contrairement 
aux  albumines,  elle  renferme  de  l’acide 
phosphorique,  ce  qui  la  classe  parmi  les 
protéines  phosphoriques.  Ingérée  à la  dose 
de  2 à 3 grammes,  elle  produit  « l’augmenta- 
tion du  nombre  des  globules  blancs,  soit 
de  véritables  phagocytes.  » 

La  nucléine  mycodermique  et  la  nucléine 
des  leucocytes  ainsi  formés  se  décomposent 
en  spermine. 

spermine  di  été  étudiée  parle  A.  Poehl 
professeur  à l’Université  de  Saint-Péters- 
bourg h Ce  serait  le  principe  actif  du  liquide 
de  Brown-Séquard  et  les  sérums  animaux 
en  contiendraient. 

Analysant  son  action,  cet  auteur  s’est  con- 
vaincu que  son  rôle  est  celui  de  ferment 
d’oxydation  intra-organique.  Il  détruit  ainsi 
les  produits  basiques  de  dénutrition  ou 

I.  Revue  générale  des  sciences  pures  et  appliquées,  iSgS,  et 
Tribune  médicale,  i8g5. 
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leucomaïnes,  qui  intoxiquent  Torganisme, 
« Chez  les  animaux,  les  phénomènes,  pour 
ainsi  dire  secondaires  et  surajoutés,  de  com- 
bustion et  de  purification  des  tissus  ont  une 
importance  considérable,  car  non  seulement 
ils  déterminent  la  continuité  des  actes  de  la 
vie  autonome  des  cellules,  en  délivrant  sans 
cesse  l’organisme  des  produits  qui  résultent 
de  son  fonctionnement,  mais  encore  ils  four- 
nissent à l’individu  vivant  la  majeure  partie 
de  la  chaleur  et  de  l’énergie  qui  permet  l’ac- 
croissement, la  reproduction  des  cellules  et 
la  suite  des  fonctions  de  la  vie  de  relations  : » 
Et  plus  loin  il  ajoute  : « Dans  les  affec- 
tions telles  que  les  maladies  du  système  ner- 
veux (neurasthénie,  etc.),  dans  les  troubles 
des  appareils  respiratoire,  circulatoire,  di- 
gestif, et  même  dans  les  maladies  infec- 
tieuses, il  faut  faire  aussi  une  large  place  aux 
auto-intoxications,  et,  dans  ce  cas,  la  sper- 
mine  manifeste  son  action  efficace,  car  cette 
action  est  directement  dirigée  contre  la  cause 
des  auto-intoxications  : l’accumulation  des 
leucomaïnes,  dont  la  spermine  favorise 
l’oxydation  et  l’élimination.  » 

L’action  de  la  spermine  sera  d’autant  plus 
efficace  que  le  sang  sera  plus  alcalin. 
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Parmi  les  autres  produits  de  la  décompo- 
sition des  levures,  il  en  est  encore  qui,  dans 
certains  cas,  peuvent  acquérir  une  grande 
importance  : Ce  sont  les  sels  minéraux  et 
particulièrement  les  phosphates. 

Ces  substances  minérales,  représentées 
dans  de  si  grandes  proportions  dans  l’orga- 
nisme même,  ne  peuvent  pas  être  unique- 
ment constitutives  des  parties  osseuses. 
L’existence  d’êtres  vivants  sans  squelette  et 
sans  organes  de  soutien,  pour  lesquels  l’ali- 
mentation minérale  est  également  indispen- 
sable, le  prouve  surabondamment.  La  tota- 
lité des  éléments  minéraux  indispensables  à 
la  vie  ne  se  retrouve  pas  dans  le  squelette. 
Les  substances  minérales  ont  aussi  d’autres 
fonctions;  on  les  rencontre  fréquemment 
dans  l’organisme  combinées  avec  des  acides 
organiques.  Le  rôle  de  ces  combinaisons  est 
d’une  grande  importance,  attendu  qu’en 
neutralisant  les  acides  minéraux  qui  se 
forment,  elles  préservent  l’organisme  d’une 
accumulation  de  produits  qui  pourraient 
nuire  à la  marche  régulière  des  réactions 
chimiques  et  physiques  des  tissus.  Elles 
rendent  plus  assimilables  les  produits  for- 
més., et  donnent  lieu,  comme  produit  final 
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de  la  combustion,  à la  formation  de  carbo- 
nates alcalins  qui  sont  absolument  indis- 
pensables pour  la  neutralisation  de  l’acide 
sulfurique  qui  se  forme  constamment  pen- 
dant le  cours  de  l’assimilation,  au  détriment 
du  soufre  que  contiennent  les  matières  albu- 
minoïdes. Le  rôle  de  ces  alcalis  est  très  com- 
préhensible; il  explique  ce  fait  remarqué 
par  Forster,  que  l’animal  succombe  beau- 
coup plus  vite  quand  on  enlève  de  sa  nour- 
riture toutes  les  matières  minérales,  que 
quand  on  le  prive  entièrement  de  nourri- 
ture. 

Dans  l’inanition  minérale,  l’oxydation 
intraorganique  continue  à se  produire,  et 
l’acide  sulfurique  formé  provoque  des  désor- 
ganisations, soit  à la  suite  de  l’action  caus- 
tique des  acides,  soit  en  décomposant  des 
sels  indispensables  pour  d’autres  fonc- 
tions h 

I.  On  sait  que  les  carnassiers  réagissent  contre  les  acides  en 
formant  de  l’ammoniaque,  que  l’on  retrouve  ensuite  combinée  avec 
ces  acides  dans  les  urines. 

D’après  Séverin  Jolin  [Scandinavische  Archiv.  für  physiologie, 
p.  442-460,  année  1890),  les  matières  non  acides,  neutres,  qui  sont 
^iptes  à se  transformer  en  acides,  comme  l’anhydride  benzoïque,  ie 
benzylalcool,  se  trouvent  dans  l’urine  à l’état  de  sels  ammonia- 
caux. 

Par  la  formation  de  l’ammoniaque,  l’organisme  pourra  donc 
jusqu’à  un  certain  point  se  préserver  contre  l’influence  néfaste:  de 
ces  acides;  seulement,  cette  formation  de  l’ammoniaque,  elle- 
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En  dehors  de  cette  action  neutralisante^ 
certaines  substances  minérales  possèdent 
encore  une  fonction  spéciale  qui  consiste 
dans  les  modifications  qu’elles  sont  aptes  à 
exercer  sur  certains  produits  qui  influencent 
défavorablement  la  nutrition. 

Les  fonctions  des  substances  minérales  ne 
sont  ni  générales  ni  complètes'.  En  dehors 
des  sels  alcalins,  on  trouve  dans  les  milieux 
nutritifs  d’autres  éléments  minéraux,  et 
même  le  rôle  des  sels  alcalins  ne  consiste 
pas  exclusivement  dans  la  neutralisation  des 
acides,  attendu  que  les  sels  de  sodium  ne 
peuvent  être  remplacés  par  ceux  de  potas- 
sium, et  vice  versa,  que  le  magnésium  ne 
peut  pas  remplacer  le  calcium,  etc.  S’il  s’agis- 
sait, en  l’occurence,  seulement  d’un  effet 
strict  de  neutralisation  des  acides,  tous  les 
oxydes  du  même  groupe  devraient  donner 
les  mêmes  résultats,  et  il  n’en  est  rien. 

Il  est  évident  que  les  substances  miné- 
rales agissent  aussi  par  d’autres  voies.  L’ad- 
hérence du  phosphate  de  chaux  aux  ma- 
tières protéiques;  la  grande  solubilité  des 

même,  constitue  déjà  une  suite  d’un  cas  pathologique,  et  cette 
base  volatile  ne  peut  nullement  remplacer  les  matières  fixes. 

I.  D'  Effront.  Introduction  à l’influence  des  antiseptiques  sur 
les  ferments. 
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phosphates  insolubles  en  présence  de  ces 
matières;  l’impossibilité  d’enlever  aux  cel- 
lules par  l’osmose  des  substances  qui  sont 
en  apparence  solubles,  nous  démontrent  que 
les  matières  fixes  ne  se  trouvent  pas  dans  les 
cellules  à l’état  libre;  la  plupart  du  temps, 
elles  sont  combinées  avec  les  matières  orga- 
niques. Ces  combinaisons  organo-métalli- 
ques  entrent  dans  la  synthèse  dès  cellules 
vivantes,  et  il  y a lieu  d’admettre  que  ces 
combinaisons  donnent  naissance  à des  réac- 
tions spéciales,  dans  lesquelles  les  matières 
fixes  agissent  exclusivement  comme  inter- 
médiaires. Cette  dernière  hypothèse  est  en 
concordance  avec  les  faits  ; elle  explique  les 
raisons  pour  lesquelles,  dans  la  vie  des  cel- 
lules, les  quantités  de  substances  minérales 
actives  se  trouvent  en  disproportion  avec  la 
masse  sur  laquelle  elles  agissent. 

Nous  reviendrons  plus  amplement  sur 
cette  question  à propos  de  la  tuberculose. 

8®.  Action  due  à des  causes  multiples, 
— Nous  venons  de  rechercher  comment 
les  manifestations  de  la  vie  ou  la  constitu- 
tion intime  des  saccharomyces peuvent  expli- 
quer les  phénomènes  qui  accompagnent  leur 
introduction  dans  le  corps  humain. 
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Mais  en  thérapeutique,  la  théorie  se  laisse 
souvent  devancer  par  Tempirisme.  Pour 
combien  de  médicaments  croyons-nous  avoir 
donné  une  explication  quand  nous  avons 
décrit  les  conditions  de  leur  production  ! 

Nous  en  sommes  là  pour  plusieurs  effets 
des  levures  que  nous  ne  pouvons  pas  ratta- 
cher directement  à l’un  des  paragraphes  pré- 
cédents. 

Il  en  est  ainsi  de  la  propriété  vaso-cons- 
trictrice que  possèdent  les  levures.  Les  con- 
séquences logiques  de  cette  propriété  sont 
l’élévation  de  la  tension  artérielle,  l’arrêt  des 
hémorrhagies,  la  facilité  d’élimination  des 
produits  pathologiques. 

L’accélération  de  la  nutrition  qui  se  tra- 
duit par  le  retour  de  l’embonpoint  est  égale- 
ment dûe  au  concours  de  plusieurs  causes. 
Nous  reviendrons  d’ailleurs  sur  tous  ces 
points  quand  nous  étudierons  le  mode  d’ac- 
tion spécial  de  la  mycodermothérapie  dans 
les  différentes  maladies  auxquelles  nous 
l’avons  appliquée. 

Mais  auparavant  nous  allons  indiquer 
sommairement  les  différents  procédés  dont 
nous  usons  pour  appliquer  les  saccharo- 
myces  en  thérapeuthique  : 
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En  applications  cutanées 

Expérience  VII 


Au  mois  de  juin  1898,  un  de  nos  cobayes  mâles, 
reçut  dans  le  tissu  sous-cutané  abdominal  une 
injection  de  20  centimètres  cubes  de  Backérine  pré- 
parée volontairement  avec  de  la  levure  de  bière  du 
commerce  et  légèrement  altérée.  Quarante-huit 
heures  après,  il  s’était  formé  une  tumeur  assez 
volumineuse  (comme  une  grosse  noisette),  qui 
augmenta  encore  pendant  quelques  jours  au  point 
d’atteindre  le  volume  d’un  petit  œuf  de  poule,  puis 
s’ulcéra.  La  peau  de  l’animal  se  décolla  sur  tout  le 
pourtour  de  la  tumeur,  montrant  une  plaie  à nu 
assez  profonde,  couverte  de  sanie  blanche  consti- 
tuée par  des  globules  de  pus  et  des  cellules  myco- 
dermiques  privées  de  vie;  et  enfin  de  cellules  épi- 
théliales et  d’hématies.  Pas  de  microbes. 

La  plaie  intéressait  même  la  cuisse  droite  de 
l’animal.  La  peau  décollée  formait  un  lambeau 
pendant,  vite  durci,  que  nous  dûmes  couper  aux 
ciseaux.  L’animal  était  devenu  d’une  maigreur 
extrême,  ne  pouvait  plus  marcher  et  paraissait 
perdu.  Au  bout  de  trois  jours,  la  plaie  de  très  mau- 
vais aspect  était  couverte  de  pus  crémeux  assez 
dense  et  contenait  des  staphylocoques.  Nous  eûmes 
l’idée  de  traiter  l’animal  en  recouvrant  la  plaie 
d’une  pâte  faite  de  levure et  de  miel,  renouvelée 
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trois  fois  par  jour  et  en  pratiquant  tout  autour  de 
la  surface  dénudée  des  injections  hypodermiques 
de  très  petites  quantités  de  Backérine. 

Au  bout  de  huit  jours,  la  plaie  était  cicatrisée, 
quinze  jours  après,  les  poils  ont  recommencé  à 
pousser,  et  l’animal  qui  était  encore  au  laboratoire, 
un  an  après,  est  revenu  en  parfait  état  de  santé.  Il  a 
reçu  pendant  ce  temps  un  certain  nombre  d’injec- 
tions de  Backérine  à levure  pure,  sans  le  moindre 
accident. 


Expérience  VIII 


Un  employé  des  postes  était  atteint  d’ulcère  vari- 
queux. Il  fut  pratiqué  sur  la  plaie,  au  moyen  du 
siphon  une  pulvérisation  qui  lui  procura  sur  le 
moment  une  légère  cuisson.  En  même  temps  il 
reçut  une  injection  de  mycodermes.  L’ulcère  se 
cicatrisa  très  rapidement. 

Signalons  en  passant  à propos  de  ce  mode  de 
traitement  des  plaies  de  mauvaise  nature  par  les 
levures,  que  nous  avons  appris  depuis  qu’un  bras- 
seur du  Nord  s’était  fait  une  certaine  réputation 
dans  sa  région  en  appliquant  cette  méthode,  non 
sans  succès.  En  tout  cas,  la  méthode  est  simple, 
pratique  et  sans  aucun  inconvénient  quand  on 
emploie  des  levures  pures. 
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Voies  pharyngée  et  trachéale.  — Nous 
avons  entrepris  des  expériences  pour  nous 
rendre  compte  de  Faction  des  levures  en 
applications  ou  en  pulvérisations  dans  le 
pharynx  et  les  fosses  nasales  ; et  en  injec- 
tions intra-trachéales  analogues  aux  injec- 
tions intra-trachéales  de  menthol  qui  ont  été 
employées  dans  le  traitement  de  la  tubercu- 
lose. 

Voies  stomacale  et  rectale.  — Ainsi  que 
nous  le  dirons,  nous  avons  depuis  plus  de 
douze  ans  emplové  les  ferments  figurés  par 
la  voie  stomacale  et  intestinale'. 

Nous  avons  voulu  nous  rendre  compte 
sur  nous-mêmes  des  effets  physiologiques 
que  l’on  obtient  par  l’ingestion  des  levures. 
MM.  Bruhat  et  Gharlier  ont  pendant  dix 
jours  consécutifs  absorbé  de  une  à quatre 
cuillerées  .de  levures  délayées  dans  de  la 
bière.  Le  breuvage  ainsi  obtenu  n’est  pas 
désagréable  à prendre.  Nous  avons  ainsi 
observé  deux  ou  trois  fois  une  série  d'éructa- 
tions, d’ailleurs  peu  incommodantes,  une 


I.  En  attendant  le  médecin,  par  le  D'  Félix  de  Backer,  Paris, 
in-12,  Plon,  éditeur,  1882. 
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autre  fois  deux  selles  diarrhéiques  abon- 
dantes et  inodores,  sans  coliques  ni  malaise, 
et  survenant  douze  heures  après  l’inges- 
tion. 

Mais  chose  singulière,  MM.  Bruhat  et 
Gharlier  ont  vu  apparaître  une  éruption  dis- 
crète d’acné. 

Le  mélange  de  miel  et  de  levure  est  moins 
agréable  à prendre  ; il  a une  action  laxative 
plus  énergique. 

C’est  cette  forme  que  nous  avons  le  plus 
souvent  prescrite  à nos  malades.  On  délaye 
la  levure  avec  le  miel,  et  au  bout  de  très  peu 
de  temps,  même  si  le  miel  est  de  consistance 
très  solide,  le  mélange  se  transforme  en  une 
bouillie  sirupeuse  facile  à délayer  dans 
un  peu  de  liquide  (extrait  de  malt,  bière, 
etc.). 

Le  D''  Debouzy  qui  a également  employé 
les  levures  décrit  ainsi  les  phénomènes  qui 
suivent  l’absorption  : 

« La  levure  de  bière  produit  dans  l’esto- 
mac une  fermentation  alcoolique  intense,  et 
durant  plusieurs  heures  donnant  lieu  à des 
éructations  d’acide  carbonique  nombreuses, 
non  désagréables,  mais  devenant  fatigantes 
à la  longue.  Je  les  ai  observées  moi-même 
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pendant  quatre  heures  après  les  repas.  Le* 
nombre  des  éructations  avait  été  de  plus^ 
d’une  centaine. 

La  dose  de  la  levure  est  de  deux  à trois- 
cuillerées  à soupe  délayées  dans  un  verre  de- 
bière  et  prises  pendant  le  repas.  Le  seul 
inconvénient,  et  cet  inconvénient  est  rare,  est 
la  diarrhée.  Le  traitement  doit  durer  quinze 
jours  dans  la  furonculose  à répétition  h » 

La  voie  stomacale  peut  être  utilisée  pour 
le  traitement  mycodermique  des  affections 
stomacales,  cancer,  dyspepsie,  etc.  ; désaffec- 
tions intestinales,  entérites,  etc.,  du  choléra, 
de  la  fièvre  tvphoïde  et  en  général  chaque- 
fois  quhl  y a une  localisation  dans  le  tube 
digestif.  (La  voie  rectale  pourrait  être  subs- 
tituée à la  voie  stomacale  dans  un  certain 
nombre  de  ces  maladies.) 

On  pourra  également  adopter  l’absorption 
par  le  tube  digestif  dans  la  furonculose  et  le- 
diabète  : Nous  luf  devons  plusieurs  succès.. 


Injection  dans  l’intérieur  des  tissus.  — 

Nous  avons  eu  recours  à l’injection  dans 


I.  Journal  de  médecine  et  de  chirurgie  pratiques,  lo  juin  1894. 
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rintimité  des  tissus,  surtout  pour  combattre 
la  tuberculose  et  la  cancérose. 

L'injection  doit-elle  être  poussée  dans  les 
parenchymes’^  — De  telles  injections  ont 
déjà  été  réalisées  par  le  D''  Gomby  avec  une 
solution  de  chlorure  de  zinc  à 1/20  (trois 
gouttes  par  séance),  par  le  D''  Fernet,  etc. 

Nous  avons  injecté  des  levures  dans  les 
poumons,  dans  le  péritoine'  des  cobayes, 
et  ils  n’ont  pas  paru  en  être  incommodés. 
Chez  un  malade  dont  l’état  demeurait  sta- 
tionnaire, nous  avons  fait  plusieurs  injec- 
tions d’un  tube  chacune  dans  le  sommet 
même  des  poumons,  à travers  les  premiers 
espaces  intercostaux,  et  avons  ainsi  obtenu 
l’amélioration  désirée.  Nous  pensons  pour- 
tant qu’il  est  prématuré  de  généraliser  ce 
procédé. 

L'injection  doit-elle  être  poussée  dans  les 
veines?  — Nous  avons  la  conviction  d’avoir 
plusieurs  fois  injecté  dans  une  veine  du  bras  ; 
aucun  inconvénient  n'est  survenu.  Pour- 

I.  On  a déjà  remarqué  que  l’introduction  de  microbes  pyogènes 
dans  le  péritoine  ne  cause  pas  de  péritonite  supputée.  Cette  im- 
munité serait  due  au  grand  pouvoir  absorbant  que  possède  cette 
séreuse  ; en  y introduisant  des  antiseptiques,  on  peut  causer  une 
véritable  intoxication. 
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tant,  nous  déconseillons  cette  voie,  qui 
n’offre  aucun  avantage  à la  voie  sous- 
cutanée. 

; 

L'injection  doit-elle  être  sous-cutanée  ou 
intra-niusculaire  ? — Les  travaux  de  Gar- 
nier, de  Briend,  de  Rausche,  de  Grawitz, 
de  de  Bary,  de  Lannelongue,  ont  montré 
que  le  tissu  cellulaire  sous-cutané  est  autre- 
ment enclin  à l’inflammation  que  le  tissu 
des  muscles.  C’est  ainsi  que  d’après  les 
quatre  derniers  auteurs  cités,  les  solutions 
de  chlorure  dezinc  dans  le  tissu  sous-cutané 
donnent  de  la  nécrose,  tandis  que  dans  le 
muscle,  elles  ne  produisent  aucun  trouble. 

Le  D"  Luton,  qui  a étudié  l’influence  de 
la  nature  du  tissu  sur  les  résultats  produits 
par  des  injections  de  mercure,  a constaté 
de  son  côté  que  dans  le  tissu  sous-cutané, 
on  obtient  tantôt  des  indurations  locales, 
tantôt  de  véritables  abcès,  ce  qui  n’a  pas 
lieu  dans  le  muscle.  Il  attribue  cette  diffé- 
rence d’action  à ce  que  le  tissu  cellulaire  est 
alcalin  et  le  muscle  acide.  M.  Ducastel  a 
fait  remarquer  que  pour  les  injections  d’é- 
ther chez  les  varioleux,  quand  on  ne  pénè- 
tre que  dans  l’hypoderme,  on  obtient  assez 
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fréquemment  des  abcès  ; on  les  évite  pres- 
que toujours  en  pénétrant  profondément 
jusque  dans  le  muscle. 

Quand  on  introduit  un  médicament  dans 
le  tissu  sous-cutané,  « il  faut,  en  ménageant 
<autant  que  possible  le  tissu  graisseux  du 
pli  cutané,  enfoncer  la  canule  jusque  dans 
le  tissu  sous-cutané  pour  que  le  liquide 
•arrive  seulement  dans  ce  district,  et  il  ne 
faut  retirer  la  seringue  et  lâcher  la  peau  que 
lorsque  tout  le  contenu  de  la  seringue  a 
pénétré  dans  le  tissu  conjonctif.  La  suppu- 
ration du  canal  de  la  piqûre,  souvent  ob- 
servée par  Smirnoff,  tient  à ce  qu’en  retirant 
la  canule,  une  partie  du  liquide  tombe  dans 
le  tissu  graisseux  ou  dans  le  derme  » h 

Avec  la  Backérine,  nous  échappons  à tous 
les  inconvénients  que  l’on  a avec  les  antisep- 
tiques chimiques.  Si  le  tissu  musculaire 
l’emporte  par  la  rapidité  de  la  diffusion,  le 
tissu  sous-cutané  se  montre  très  tolérant 
vis-à-vis  des  mycodermes.  Il  a cet  avantage 
que  la  leucocytose  y est  plus  intense. 

Quelle  région  choisir  pour  y pratiquer 
T injection?  — Chez  les  tuberculeux  nous 


\ .V 


I.  Lemière,  Traité  de  la  suppuration,  p.  485. 
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choisissons  soit  le  bras  (région  deltoïdienne) 
soit  la  région  des  omoplates,  soit  la  partie 
inférieure  du  dos.  D’autres  fois,  nous  injec- 
tons dans  le  flanc  du  malade;  mais  la  sensi- 
bilité en  cette  région  est  assez  vive. 

Pour  les  néoplasmes  du  sein,  nous  injec- 
tons directement  dans  la  glande  mammaire, 
ou  dans  le  néoplasme  lui-même  (ces  piqûres 
ne  sont  pas  très  douloureuses). 

Pour  les  autres  cancers,  nous  agissons 
dans  les  environs  de  la  tumeur,  pour  ceux 
de  l’estomac,  par  exemple,  à l’épigastre.  Ce 
point  est  d’ailleurs  très  douloureux.  Pour 
ceux  de  l’utérus,  nous  agissons  dans  la  fesse. 
Suivant  le  conseil  de  Smirnoflf,  c’est  à quel- 
ques centimètres  en  arrière  du  grand  tro- 
chanter qu’il  faut  injecter.  Le  tissu  adipeux 
y est  peu  développé  et  les  muscles  très 
proches.  Le  grand  trochanter  préserve  de 
toute  compression  et  protège  contre  les 
chocs.  SmirnoflF  ajoute  que  l’on  n’évite  pas 
toujours  les  abcès  (avec  le  mercure),  mais 
que  la  peau  étant  très  épaisse  à ce  niveau, 
on  évite  leur  évacuation  à l’extérieur;  et  ils 
peuvent  se  résorber  sans  que  le  tégument 
parfois  très  rouge  vienne  à se  rompre.  Il  en 
est  ainsi  chez  les  personnes  maigres  ou  mé- 
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diocrement  grasses  ; celles  qui  ont  le  pani- 
cule  adipeux  très  développé  réagissent  plus 
violemment 

La  région  est  lavée  avec  de  l’eau  savon- 
neuse, puis  avec  une  solution  antiseptique 
quelconque  et  de  l’ouate  hydrophile.  Le 
plus  souvent  nous  négligeons  le  lavage  sa- 
vonneux. 

A la  région  deltoïdienne,  si  l’amaigrisse- 
ment n’est  pas  trop  prononcé,  nous  rassem- 
blons le  muscle,  et  nous  plantons  notre 
aiguille  perpendiculairement  à la  surface  de 
la  peau. 

Dans  les  autres  régions,  nous  faisons  un 
pli  à la  peau,  et  nous  v enfonçons  oblique- 
ment l’aiguille.  Nous  injectons;  et  ayant 
retiré  vivement  l’instrument  pour  éviter  que 
du  liquide  ne  s’infiltre  dans  le  trajet  de  l’ai- 
guille, nous  faisons  un  léger  massage  pour 
activer  la  diffusion  du  liquide. 

Utilité  de  la  réaction.  — Un  fait  se  dégage 
nettement  de  l’observation  de  nos  malades  : 
c’est  le  rapport  constant  qui  existe  entre  les 
réactions  consécutives  aux  injections,  et  les 
améliorations. 


(i).  Voir  le  Traité  de  la  suppuration  de  Lemière. 


Il  est  tout  à fait  exceptionnel  qu’un  mou- 
vement de  fièvre  n’accompagne  pas  l’inocu- 
lation. Cependant,  nous  avons  vu  un  sujet 
atteint  de  laryngite  tuberculeuse  recevoir 
quatre  injections,  séparées  par  cinq  jours 
d’intervalle,  et  n’accuser  aucun  symptôme 
consécutif,  ni  local,  ni  général.  Un  autre 
présentait  de  la  tuméfaction  au  siège  de  la 
piqûre,  mais  pas  de  phénomènes  généraux. 
Le  premier  n’éprouva  aucun  changement 
dans  son  état,  et  abandonna  le  traitement. 
Le  second  passa  longtemps  par  des  alterna- 
tives de  haut  et  de  bas. 

Plusieurs  personnes,  qui  n’ont  pas  res- 
senti la  fièvre  réactionnelle,  ont  pu  retirer 
beaucoup  de  bénéfices  de  la  méthode.  Mais 
habituellement,  plus  la  réaction  est  forte, 
plus  son  effet  bienfaisant  est  prononcé. 

La  préoccupation  d’assurer  des  réactions 
bien  franches  devra  donc  guider  dans  les 
doses  à emplover  et  le  nombre  des  injections 
à pratiquer. 

Dose  pour  une  injection.  — ■ Les  enfants 
ont  de  fortes  réactions  avec  de  très  faibles 
doses.  On  administrera  à un  enfant  de 
quinze  ans  les  trois  quarts  de  ce  que  l’on 
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injecte  à un  adulte  (soit  les  trois  quarts  d’un 
tube);  à un  enfant  de  dix  ans,  la  moitié  ; à 
un  enfant  de  cinq  ans,  le  quart;  à un  enfant 
de  trois  ans,  le  dixième;  au-dessous,  nous 
nous  sommes  abstenus  jusqu’à  présent. 

Pour  un  adulte,  nous  avons  l’habitude  de 
n'utiliser  la  première  fois  que  la  moitié  du 
tube.  Si  l’effet  a été  très  prononcé,  nous  con- 
tinuons la  même  dose  à la  séance  suivante. 
S’il  a été  moyen,  nous  passons  à trois  quarts 
du  tube  ou  au  tube  tout  entier. 

La  contenance  du  tube  est  de  un  centi- 
mètre cube  et  demi.  Nous  avons,  sans  in- 
convénients sérieux,  employé  une  plus 
.grande  quantité  de  liquide.  Avec  le  siphon, 
nous  avons  été  jusqu’à  quinze  centimètres 
cubes. 

Nous  avons  rappelé  que  M.  Bruhat  a reçu 
six  centimètres  cubes.  Les  réactions  sont 
alors  très  violentes,  généralement.  Il  n’y  a 
.aucune  utilité  à dépasser  un  centimètre  cube 
et  demi. 

Remarquons,  sans  vouloir  conclure  de 
l’animal  à l’homme,  que  nous  injectons 
journellement  à des  cobayes  pesant  de  3oo  à 
5oo  grammes  la  même  quantité  qu’à  l’homme 
et  souvent  le  double  et  le  triple.  Nous  avons 
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réussi  à tuer,  en  l’espace  de  vingt-quatre 
heures,  un  cobaye,  en  lui  injectant,  en  une 
seule  séance,  la  contenance  de  dix  tubes, 
soit  quinze  centimètres  cubes.  Mais  remar- 
quons que  ces  quinze  centimètres  équivalent 
à plus  de  un  litre  et  demi  pour  un  homme 
de  5o  kilogrammes. 

Fréquence  des  injections.  — Si  l’on  a 
affaire  à un  individu  qui  n’est  pas  profondé- 
ment intoxiqué  par  la  maladie,  et  que  l’on 
pratique  une  injection  hebdomadaire  de  un 
tube,  on  constate  que  les  réactions  dimi- 
nuent d’intensité.  11  semblerait  que  la  fer- 
mentation se  fait  aux  dépens  de  principes 
fournis  par  nos  tissus,  et  qu’en  huit  jours 
l’organisme  n’a  pas  le  temps  de  renou- 
veler la  totalité  desmatériaux  ainsi  dé- 
truits. 

Vraisemblablement,  c’est  notre  réserve  de 
clasmatocytes  qui  s’épuise.  On  sait  que  le 
séjour  habituel  de  ces  cellules  est  le  tissu 
conjonctif.  S’introduit-il  dans  notre  corps 
des  organismes  étrangers,  microbes,  fer- 
ments, etc.  ? les  clasmatocytes  abandonnent 
le  tissu  conjonctif  et  se  portent  au  point 
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envahi,  passant  de  Tétât  de  cellules  fixes  à 
celui  de  leucocytes  h 

Après  quelques  injections,  on  conçoit  que 
la  réserve  de  ces  clasmatocytes  soit  bien 
diminuée.  Il  y aura,  par  conséquent,  de  ce 
fait,  réaction  moindre  de  Torganisme. 

Si,  au  contraire,  on  a affaire  à un  individu 
empoisonné  par  les  toxines  microbiennes, 
parTalcool,  etc.,  les  réactions,  d’abord  pres- 
que nulles,  deviennent  de  plus  en  plus  nettes. 
Tout  se  passe  comme  si,  chaque  fois,  une 
partie  des  produits  toxiques  était  neutralisée 
par  les  diastases  mycodermiques,  ou  trans- 
formée par  les  cellules  animales,  et  en  par- 
ticulier les  leucocytes  plus  nombreux  et  plus 
vigoureux,  ou  par  les  alexines  qui  sécrètent 
ces  cellules.  Les  symptômes  de  l’alcoolisme, 
cauchemars  nocturnes,  pituites  matinales, 
disparaissent  rapidement,  comme  la  cachexie 
attribuable  aux  toxines  microbiennes.  Mais, 
après  quelquespiqûres,  au  lieu  de  continuer 
à être  plus  intenses,  par  suite  de  la  diminu- 
nution  des  principes  nuisibles,  les  réactions 
deviennent  moins  intenses,  par  suite  de  la 
diminution  des  principes  favorables. 

1.  La  leucocvtose  produite  par  l’introduction  des  levures  re'sulte 
probablement  et  de  la  multiplication  des  leucocytes  préexistants 
€t  de  la  transformation  des  clasmatocytes  en  leucocytes. 
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Quand  les  symptômes  consécutifs  aux 
Injections  sont  moins  prononcés,  il  y a lieu 
d’espacer  les  séances,  pour  permettre  à l’or- 
ganisme de  refaire  sa  réserve  de  clasma- 
tocytes. 

Nous  devons  ajouter  que,  chez  plusieurs 
sujets,  nous  avons  pratiqué  des  injections 
tous  les  deux  jours,  et  même  tous  les  jours, 
et  que,  outre  une  légère  réaction  quotidienne, 
nous  obtenions  dans  ces  cas,  tous  les  qua- 
tre ou  cinq  jours,  une  réaction  plus  forte. 
Les  résultats  thérapeutiques  n’y  ont  pas  été 
supérieurs  à ceux  que  nous  obtenons  par 
des  injections  moins  rapprochées . De 
miôme,  nous  avons  vu  un  assez  grand  nom- 
bre de  personnes,  inoculées  tous  les  huit 
jours  pendant  très  longtemps,  accuser  tou- 
jours des  réactions  aussi  fortes.  Les  résul- 
tats étaient  alors  des  plus  heureux. 

La  règle  que  l’on  doit  s’imposer  est,  en 
définitive,  la  suivante  : 

Première  séance  : inoculation  d’un  demi- 
tube. 

Huit  jours  après,  si  la  réaction  a été  de 
moyenne  intensité,  un  tube  entier.  Si  la 
réaction  a été  très  forte,  attendre  quelques 
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jours.  Si  l’amélioration  est  très  prononcée^ 
attendre  également. 

Faire  ainsi,  au  cas  où  Tamélioration  serait 
lente,  quatre  ou  cinq  injections  espacées  de 
huit  jours.  Dès  que  l’organisme  commence 
à prendre  le  dessus,  augmenter  l’intervalle 
entre  les  injections;  les  faire  à quinze  jours 
ou  trois  semaines  d’intervalle.  Espacer  éga- 
lement, si  les  réactions  diminuent  d’inten- 
sité. D’ailleurs,  ces  règles  doivent  être  mo- 
difiés suivant  la  nature  de  la  maladie,  suivant 
l’état  du  malade,  etc. 

Innocuité  des  injectioïis  mycodermiques. 

— Nous  n’insisterons  pas  sur  l’innocuité 
des  injections  de  levures.  Nous  avons  pra- 
tiqué des  milliers  d’injections  sans  avoir  eu 
aucun  accident. 

Jamais  nous  n’avons  observé  d’embolies 
ni  sur  l’homme  ni  sur  les  animaux.  Quant  à 
l’albuminurie,  les  expériences  du  D**  Maryx 
qui  avec  des  doses  énormes  de  levures  en 
injections  intra-veineuses  ne  l’a  provoquée 
et  d’une  manière  transitoire  que  rarement, 
nous  ne  l’avons  jamais  observé  sur  Thomme 
même  dans  les  cas  qui  semblaient  les  plus 
favorables  à son  apparition. 
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Voici  par  exemple  l’observation  d’un  ma- 
lade chez  qui,  pendant  une  crise  de  coliques 
néphrétiques  nous  avons  vu  des  saccharo- 
myces  passer  dans  l’urine,  mais  l’albumine 
être  retenue  par  le  filtre  rénal. 

Observation  II 

M.  P...,  quarante-quatre  ans,  est  atteint  de  tuber- 
culose au  3^  degré  ; dyspnée,  sueurs,  crachats 
tuberculeux  abondants,  etc Venu  à notre  cli- 

nique le  20  avril  1895.  Poids  : 5o  kilog.  5oo  gr.  On 
lui  pratique  depuis  cette  époque  des  injections  de 
backérine,  d'abord  tous  les  5 jours,  puis  on  arrive 
à en  injecter  tous  les  2 jours. 

Sans  signaler  ici  l’état  général  très  amélioré^ 
l’augmentation  de  poids  et  la  rétrocession  des 
lésions  pulmonaires,  nous  nous  bornons  à citer  le 
phénomène  qui  caractérise  l’examen  de  ses  urines. 
Ce  malade  éprouve  à des  intervalles  assez  éloignées 
des  crises  de  coliques  néphrétiques.  Pendant  une 
de  ces  crises,  en  novembre  1894,  nous  analysons 
ses  urines.  Elles  ont  été  recueillies  par  le  malade 
et  chez  lui,  loin  donc  de  toute  atmosphère  impré- 
gnée de  mycodermes. 

A l’examen  physique,  urines  troubles,  peu  colo- 
rées, dépôt  abondant  au  fond  de  la  bouteille  et  se 
collant  aux  parois  du  verre. 

Ni  sucre,  ni  albumine. 

A l’examen  microscopique,  grande  quantité 
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d’urate  acide  de  soude  qui  constitue  la  presque 
totalité  du  dépôt;  cristaux  très  gros  d’oxalate  de 
chaux  en  enveloppes  de  lettres  : pas  de  phosphate 
ammoniaco-magnésien  ; quelques  cellules  épithé- 
liales et  quelques  rares  cellules  rénales. 

En  parcourant  la  préparation  nous  trouvons  une 
colonie  de  cellules  de  mycodermes  constituée  par 
trois  petites  cellules  oblongues  de  y-j.  environ  de 
longueur  dans  leur  grand  diamètre  et  possédant 
une  quatrième  cellule  accolée  perpendiculairement 
à la  jonction  des  deux  cellules  supérieures. 

Dans  un  laboratoire  où  l’on  examine  souvent 
des  ferments,  il  y avait  lieu  de  se  préoccuper  des 
causes  d’erreur  possibles.  Nous  avons  donc  adopté 
la  technique  suivante  : 

Le  flacon  d’urine  a été  placé  le  goulot  en  bas 
pour  rassembler  le  dépôt  : d’autre  part,  des  lamelles 
porte  et  couvre-objets  neuves  ont  été  flambées  et 
portées  à une  température  élevée  par  passage  direct 
à la  flamme;  dès  le  refroidissement  obtenu,  nous 
avons  fait  écouler  du  flacon  sur  les  lamelles  porte- 
objet  une  trace  du  dépôt,  immédiatement  recou- 
verte de  la  lamelle  couvre-objet  prise  à la  pince. 
Les  préparations  ont  été  immédiatement  bordées  à 
la  solution  du  bitume  de  Judée  à la  benzine  et  exa- 
minées ensuite  au  microscope. 

Quatre  préparations  ainsi  faites  avec  toutes  ces 
précautions  contiennent  des  cellules  de  saccharo- 
myces,  les  unes  avant  la  forme  de  conidies  sous 
laquelle  elles  ont  été  injectées  accompagnées  par- 
fois de  bourgeons  encore  accolés,  les  autres  ayant 
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îa  forme  d’hyphomycètes  que  Ton  trouve  dans  les 
fermentations  aérobies,  comme  nous  en  avons 
signalé  dans  les  veines  pulmonaires  d’animaux 
sacrifiés  après  inoculation. 

Cette  dernière  forme  s’explique  si  l’on  songe  que 
c’est  l’artère  rénale  qui  a dû  les  mettre  au  contact 
des  reins. 

Nous  avons  constaté  la  présence  de  quelques 
microccus  ureae  libres.  Une  des  cellules  de 
levures  contenait  dans  son  protoplasma  un  de  ces 
microcoqùes  encore  mobile. 

C’est  la  seule  circonstance  où  nous  avons  cons- 
taté la  présence  des  cellules  de  mycodermes  dans 
l’urine,  malgré  le  grand  nombre  d’analyses  faites 
sur  nos  malades. 

L’absence  totale  d’albumine  dans  le  cas  présent 
empêche  toute  idée  de  néphrite  infectieuse  et  les 
lésions  du  rein  s’expliquent  aisément  par  la  gra- 
velle  dénoncée  par  la  grande  quantité  d’urate  de 
soude  et  d’oxalate  de  chaux  en  cristaux  parfois  très 
volumineux  que  l’on  voit  sous  l’objectif. 

Dans  de  telles  conditions,  il  est  aisé  de  com- 
prendre que  les  ferments  aient  pu  traverser  le  filtre 
rénal. 

S’il  en  était  besoin,  ce  serait  une  preuve  de  plus 
en  faveur  de  leur  diffusion  dans  tout  l’organisme, 
car  comment  ont-ils  pu  arriver  en  contact  avec  le 
rein,  le  malade  ayant  toujours  reçu  les  injections 
de  Backérine  dans  le  tissu  sous-cutané  du  bras  à la 
hauteur  du  biceps,  si  ce  n’est  en  passant  dans  le 
torrent  circulatoire  ? 


20 
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CHAPITRE  VIII 

DE  LA  TUBERCULOSE 


Avant  d’exposer  le  mode  d’emploi  et  le 
mode  d’action  de  la  mycodermothérapie 
dans  la  tuberculose,  nous  sommes  forcés  de 
développer  quelques  considérations  géné- 
rales sur  cette  maladie.  Nous  n’avons  point 
l’intention  de  faire  un  exposé  complet  de 
cette  affection  et  de  ses  modalités,  et  nous 
nous  en  tiendrons  aux  parties  nécessaires  à 
l’explication  de  notre  méthode. 

Nous  diviserons  donc  ce  chapitre  en 
quatre  parties  : 

Dans  la  première,  nous  étudierons  le  rôle 
et  l’action  des  associations  microbiennes  de 
la  tuberculose. 

Dans  la  deuxième,  nous  exposerons  les 
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données  essentielles  de  l’étiologie  et  du  pro- 
cessus histologique. 

Nous  consacrerons  la  troisième  à nos  ex- 
périences de  pathologie  expérimentale  au 
laboratoire. 

Ces  différentes  études  faites,  nous  pour- 
rons aborder  la  thérapeutique  usuelle  anti- 
tuberculeuse et  les  modes  d’action  et  d’em- 
ploi de  nos  levures  en  donnant  à propos  des 
principaux  phénomènes  symptomatiques 
des  exemples  tirés  de  nos  observations  cli- 
niques. 


Première  Partie 


Les  infections  mixtes  dans  la 
Tuberculose 


Spécificité  du  bacille  de  Koch.  — Examen 
des  produits  d’expectoration  tuberculeux. 
Examen  des  crachats.  — Leur  valeur  pour 
le  diagnostic  et  le  pronostic.  — Acidité  des 
produits  d’expectoration.  — Examen  de 
calculs  pulmonaires.  — Rôle  des  associa- 
tions microbiennes  dans  le  processus  de  la. 
Tuberculose. 


Actuellement,  il  serait  difficile  de  nier 
l’existence  du  ferment  tuberculeux.  Quand 
Villemin  le  premier,  vint  dire,  il  y a quel- 
que trente  ans,  que  dans  la  tuberculose,  le 
principe  venait  du  dehors,  qu’il  évoluait 
dans  le  milieu  humain  comme  un  levain 
étranger  qui  s’empare  d’un  moût  normal, 
lui  impose  ses  lois  de  décomposition  et 
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transforme  en  produits  délétères  ou  mal- 
sains les  éléments  destinés  à faire  des  pro- 
duits normaux  ; quand  Villemin  proclama 
cette  vérité,  ce  fut  une  longue  exclamation  ; 
et  la  discussion  de  l’Académie  de  médecine 
se  résuma  en  « une  fin  de  non  recevoir  ' », 
après  une  lutte  de  plus  d’un  an. 

Les  plus  grands  esprits  combattirent  cette 
doctrine  aujourd’hui  la  seule  admise,  la 
seule  enseignée  dans  nos  Ecoles. 

L’unité  de  la  tuberculose  comme  entité 
morbide  ne  saurait  plus  être  mise  en 
doute  aujourd’hui,  et  le  dualisme  anato- 
mique qui  a si  longtemps  et  si  lourdement 
pesé  sur  les  vues  théoriques  des  générations 
médicales  à propos  de  cette  affection,  est 
bien  définitivement  abandonné 


1.  La  tuberculose  et  son  bacille,  par  le  professeur  Straus, 
page  97. 

2.  On  a dénié  depuis  au  bacille  de  Koch  d’être  le  véritable,  ou 
tout  au  moins  le  bacille  tuberculeux  spécifique.  Le  micrococcus 
du  sang  tuberculeux,  de  Toussaint;  les  zooglées  de  Wignal, 
Malassez,  Nocard,  Eberth,  Chantemesse  ; le  bacille  de  Charrin  et 
Roger;  celui  de  Courmont;  le  streptobacille  de  Dor,  ont  été  signa- 
lés dans  des  lésions  tuberculeuses  qn  tout  semblables  à celles  pro- 
duites par  le  bacille  de  Koch,  et  ils  sont  capables  de  reproduire 
expérimentalement  les  mêmes  lésions.  Ces  études  ont  même 
amené  Courmont  à définir  ainsi  le  tubercule  : « Le  tubercule  doit 
désormais  être  considéré  comme  une  mycose  des  tissus  qui  réa- 
gissent contre  une  irritation  dont  la  cause  peut  être  multiple.  Le 
bacille  de  Koch  est  un  des  microbes  tuberculeux,  probablement  le 


L’agent  indispensable  de  la  tuberculose 
vraie,  aiguë  ou  chronique,  est  bien  le  hacil- 
lus  tuherculosis  de  Koch. 

Il  n’est  pas  moins  certain,  toutefois,  que 
les  associations  microbiennes  que  l’on  re- 
trouve dans  la  majorité  des  cas  au  cours  de 
cette  affection,  ont  une  très  large  part  dans 
les  différences  de  processus  et  d’évolution 
que  l’on  y constate.  C’est  à cet  ordre  d’idées, 
joint,  bien  entendu,  aux  considérations  ti- 
rées de  la  nature  du  terrain  et  de  la  résis- 
tance de  l’organisme,  que  l’on  doit  attribuer 
l’explication  de  ce  fait  clinique  bien  connu 
que  certaines  formes  de  tuberculose  ont 
plus  de  dissemblances  entre  elles,  qu’elles 
n’en  ont  avec  d’autres  maladies  dont  l’élé- 
ment pathogène  est  autre  que  le  bacille  de 
Koch. 

On  a été  jusqu’à  dire  que  les  microbes  de 
ces  infections  mixtes  étaient  les  agents  ini- 
tiaux indispensables  des  infiltrations  pul- 

plus  fréquent  chez  l’homme;  mais  il  n’est  pas  le  microbe  tubercu- 
leux. » 

Dans  l’état  actuel  de  la  science,  il  est  difficile  de  se  ranger  à un 
pareil  avis.  Sauf  dans  des  cas  extrêmement  rares,  le  bacille  de 
Xoch  a été  retrouvé  dans  toutes  les  tuberculoses  humaines,  et  il 
est  la  cause,  sinon  absolument  unique,  en  tout  cas,  presque  tou- 
jours constante  de  la  tuberculose  chez  l’homme.  Les  autres  doivent 
rationnellement  conserver  à la  maladie  qu’ils  engendrent  le  nom 
de  pseudo-tuberculoses,  que  leur  a donné  Eberth. 
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monaires  et  bronchiques  ; transformant 
ainsi  l’ancien  dualisme  anatomique  en  un 
dualisme  nouveau,  basé  sur  l’étiologie  et  la 
bactériologie.  Nous  ne  le  croyons  pas.  Si 
Taction  phlegmasique  de  ces  microbes 
s’exerce  avant  l’intervention  du  bacille  de 
Koch,  il  est  naturel  de  croire  qu’elle 
prépare  le  terrain  à la  prise  de  posses- 
sion par  ce  bacille  et  facilite  son  déve- 
loppement, en  faisant  naître  dans  le  paren- 
chyme des  loci  minoi'is  l'esistentiœ ; mais  il 
n’est  pas  rare,  surtout  aux  premières  stades 
de  rinfection  tuberculeuse  et  dans  certaines 
formes  aiguës,  de  ne  trouver  dans  les  pro- 
duits tuberculeux  que  le  bacille  de  Koch 
sans  mélange  microbien. 

S’il  est  parfaitement  rationnel  de  suppo- 
ser que  certains  microbes  peuvent  préparer 
le  terrain  à l’invasion  tuberculeuse,  il  n’est 
pas  moins  rationnel  d’admettre  que  le  ba- 
cille spécifique  peut  favoriser  Tinvasion  des 
organes  par  d’autres  organismes  étrangers, 
par  d’autres  ferments  morbides  qui  y évo- 
lueront selon  leur  mode  spécial  d’action,  et 
y provoqueront  des  fermentations  anor- 
males, chacun  sui  generis. 

Gomme  l’ont  dit  fort  bien  Grancher  et 
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Hutinel  : « De  ce  que  le  bacille  de  Koch  a 
pénétré  dans  un  poumon,  il  ne  s’ensuit  pas 
que  d’autres  germes  nuisibles  ne  puissent  y 
pénétrer  à leur  tour.  On  trouve  presque  tou- 
jours, dans  le  poumon  des  phtisiques,  à côté 
du  bacille  spécifique,  d’autres  organismes 
pathogènes...  Ils  peuvent  faire  naître  pour- 
leur  compte,  dans  le  poumon,  des  infiamma- 
tions  plus  ou  moins  aiguës  qui  diffèrent 
assurément  par  leur  origine,  leur  histogé- 
nèse, leurs  caractères  anatomiques  et  leur 
évolution...  Dans  ces  cas,  on  se  trouve  en 
présence  de  processus  mixtes...  Quand  les 
microbes  pathogènes  combinent  leur  action 
avec  les  bacilles,  on  conçoit  que  la  marche 
de  la  tuberculose  puisse  s’en  trouver  singu- 
lièrement modifiée.  » 

On  a même  attribué  la  fièvre  de  résorp- 
tion putride,  la  fièvre  hectique  aux  toxines 
sécrétées  par  ces  microbes  étrangers.  C’est 
ainsi  que  Petruschky,  de  l’Institut  des  ma- 
ladies infectieuses  de  Berlin,  après  avoir 
constaté  la  présence  fréquente  de  strepto- 
coques dans  les  crachats  des  phtisiques 
fébricitants,  a conclu  qu’il  s’agissait  dans 
ces  cas  d’une  véritable  septicémie  venant 
compliquer  la  tuberculose  : « Ainsi  naîtrait 


la  fièvre  hectique  des  phtisiques  qui,  par 
ses  ascensions  vespérales  brusques,  ses  dé- 
fervescences matinales,  se  rapproche  parfois 
nettement  des  fièvres  de  suppuration,  de 
l’érysipèle,  de  la  fièvre  puerpérale,  en  un 
mot  des  infections  provoquées  par  les 
coccus  pyogènes  et  spécialement  les  strep- 
tocoques. » Petruschky  explique  le  peu 
d’acuité  de  la  fièvre  hectique  par  rapport  à 
celle  de  la  fièvre  purulente  ou  puerpérale 
par  la  faible  virulence  des  streptocoques 
vivant  dans  l’organisme  avec  le  bacille  de 
Koch,  fait  qui  est  en  parfaite  concordance 
avec  les  recherches  de  Babès  sur  la  concur- 
rence vitale  du  bacille  de  Koch  et  des  mi- 
crobes associés,  dont  nous  parlerons  plus 
loin. 

Nous  ne  croyons  cependant  pas  à cette 
nécessité  d’associations  microbiennes  dans 
la  tuberculose  pour  expliquer  la  fièvre  hec- 
tique des  tuberculeux.  Cette  même  fièvre 
existe,  et  presque  toujours  très  intense, 
dans  certaines  tuberculoses  miliaires  aiguës 
où  souvent  on  ne  rencontre  que  le  bacille 
de  Koch,  et  nous  avons  vu  quelques  cas  de 
tuberculose  chronique  où  les  malades 
étaient  atteints  de  sueurs  profuses  et  de 
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fièvre,  et  dans  les  crachats  desquels,  outre 
quelques  microbes  banaux  provenant  vrai- 
semblablement de  la  bouche,  ne  se  rencon- 
traient que  des  bacilles  de  Koch  en  culture 
presque  pure  et  sans  streptocoques. 

Nous  avons  retrouvé  notamment  ce  fait 
chez  un  malade  de  province  qui  fut  depuis 
traité  avec  notre  méthode  par  MM.  les 
Gratiot,  de  Paris,  et  Boucher,  de 
Bourges.  ^ 

Nous  avons,  d’autre  part,  il  espvrai,  cons- 
taté une  fièvre  intense  chez  deux  ou  trois 
malades  déjà  arrivés  à l’ultime  période  de  la 
maladie,  et  dans  les  crachats  desquels  l’exa- 
men microscopique  décelait  la  présence  de 
longs  streptocoques  à chaînettes  enchevê- 
trées et  possédant  120  et  même  i3o  grains. 

Cette  question  des  associations  micro- 
biennes dans  la  tuberculose  a une  impor- 
tance considérable.  Elle  constitue  un  des 
obstacles  les  plus  difficiles  à vaincre  pour 
la  curabilité  de  cette  maladie  par  la  sérum- 
thérapie  comme  nous  le  verrons  plus  loin. 

Examen  des  produits  d’expectoration.  — 
Cette  question  des  associations  micro- 
biennes doit  son  origine  et  la  constatation 
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de  son  importance  à la  multiplicité  des  ana- 
lyses microscopiques  des  produits  d’expec- 
toration des  tuberculeux. 

Ces  examens  sont  devenus  aujourd’hui 
chose  absolument  courante  et,  pour  notre 
part,  nous  avons  pratiqué  et  pratiquons 
journellement  au  laboratoire  cet  essai  chez 
tous  les  malades  arrivant  à la  clinique  ou 
traités  par  notre  méthode  soit  par  nous,  soit 
par  un  certain  nombre  de  nos  confrères. 
Presque  toujours,  les  urines  et  le  sang  des 
malades  sont  également  examinés. 

Ce  que  peut  indiquer  l’examen  des  cra- 
chats TUBERCULEUX.  — I.  Lc  bücUle  de  Koch 
est  absejit.  — Il  faut  examiner  avec  soin 
tout  le  champ  de  la  préparation.  11  nous  est 
arrivé  maintes  fois  de  faire  passer  sous  l’ob- 
jectif la  plus  grande  partie  de  la  préparation 
sans  apercevoir  le  moindre  bacille  et  de 
tomber  ensuite  tout  d’un  coup  sur  un  ou 
plusieurs,  parfois  même  sur  un  amas  de  ces. 
bacilles. 

Devant  un  résultat  négatif,  il  ne  faut  pas. 
se  contenter  de  l’examen  d’une  ou  de  deux 
préparations  et,  comme  les  bacilles  ne  sont 
pas  répandus  d’une  façon  régulière  dans 
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toute  la  masse  de  rexpectoration;  il  est  bon, 
avant  de  recommencer  un  autre  examen,  de 
diluer  ces  crachats  dans  un  peu  d’une  solu- 
tion saturée  d’acide  borique  et  de  biborate  de 
soude.  Les  crachats  ainsi  Jiomogénisés  sont 
abandonnés  vingt-quatre  heures  dans  un 
verre  à expérience,  on  décante  et  on  opère 
les  nouvelles  recherches  dans  le  dépôt  formé. 
Si  l’examen  est  encore  négatif,  il  ne  permet 
cependant  pas  d’affirmer  Vabsence  de  tuber- 
culose. 

Dans  la  phtisie  pulmonaire  ulcéreuse 
chronique,  on  trouve  presque  toujours  des 
bacilles;  ils  peuvent  cependant  faire  mo- 
mentanément défaut,  même  quand  la  phti- 
sie est  bien  confirmée. 

C’est  qu’à  ce  moment  il  n’existe  pas 
de  foyer  ramolli  se  déversant  dans  les 
bronches. 

Le  bacille  manque  souvent  au  début  de 
la  maladie  pendant  la  période  de  germina- 
tion du  tubercule  (aussi  la  constatation  du 
bacille  est-elle  loin  de  constituer  un  signe 
précoce  de  la  tuberculose)  : il  se  trouve 
aussi  fréquemment  absent  dans  l’expectora- 
tion de  la  tuberculose  aiguë  miliaire  géné- 
ralisée. 
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II.  U examen  révèle  la  présence  du  bacille 
de  Koch.  — Dans  ce  cas,  la  tuberculose  est 
certaine. 

Mais  si  tout  doute  à cet  égard  est  levé,  on 
ne  peut  tirer  du  fait  seul  de  la  présence  du 
bacille,  des  conséquences  de  grande  valeur 
pour  le  pronostic  de  la  maladie,  que  les 
bacilles,  se  trouvent  en  petites  quantités  ou 
en  fortes  proportions.  Il  existe,  en  effet,  des 
phtisies  à marche  lente  où  l’examen  des  cra- 
chats révèle  la  présence  de  très  nombreux 
bacilles,  et  aussi  des  cas  à marche  rapide  où 
les  produits  d’expectoration  ne  contiennent 
que  très  peu  d’agents  spécifiques. 

Les  caractères  physiques  des  crachats  et 
la  nature  des  éléments  histologiques  qui  les 
constituent  donnent  parfois  alors  des  indi- 
cations utiles.  L’examen  direct  des  organes 
du  malade  permet  de  préciser  alors  le  dia- 
gnostic. 

Si  les  crachats  sont  clairs,  aérés,  peu 
abondants',  on  a des  chances  pour  que  la 
tuberculose  soit  peu  avancée  même  si  les 

■I.  Les  cracliats  peuvent  cependant  se  montrer  dès  l’apparition 
de  la  maladie.  11  existe  même  certaines  formes  catarrhales  qui, 
dès  le  début,  provoquent  une  expectoration  abondante;  mais,  en 
général,  la  toux  du  début  est  sèche,  et  elle  ne  devient  grasse  et 
expectorante  qu’à  la  période  de  ramolissement  du  tubercule. 
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bacilles  y sont  déjà  nombreux.  Abondants, 
opaques,  verts,  non  aérés,  ils  indiquent  une 
phase  plus  prononcée  delà  maladie.  La  pré- 
sence de  petits  grains  blanchâtres  riziformes 
dénote  l’existence  de  produits  caséeux  et  se 
rapporte  à la  période  des  cavernes.  Les  cra- 
chats deviennent-ils  nummulaires  et  nageant 
dans  un  liquide  presque  clair,  c’est  une  pé- 
riode encore  plus  avancée.  Ont-ils  la  forme 
d’une  purée  purulente  homogène,  parfois 
striée  de  petits  filets  de  sang,  ils  permettent 
de  soupçonner  un  état  encore  plus  grave. 
Alors  on  rencontre  souvent  des  fibres  élas- 
tiques tantôt  isolées,  tantôt  fasciculées,  entre 
.lesquelles  se  montrent  les  éléments  de  la 
fonte  ulcéreuse  du  parenchyme  pulmonaire; 
de  très  grandes  quantités  de  globules  de  pus 
parfois  réduits  à l’état  de  globulins  (noyaux 
isolés  des  leucocytes  dissociés)  des  cellules 
endothéliales  aplaties  provenant  de  la  des- 
quamation de  l’arrière-gorge  ou  delà  bouche  ; 
des  cellules  épithéliales,  petites,  arrondies, 
provenant  des  bronchioles  terminales  ou  des 
alvéoles  ; quelquefois  des  cellules  épithéliales 
cylindriques  à cils  vibratiles  de  la  muqueuse 
bronchique,  de  la  face  postérieure  du  \mile 
du  palais  ou  des  fosses  nasales.  On  peut  y 
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retrouver  enfin  des  hématies  et  quelques 
'éléments  cristallins. 

Nous  avons  déjà  dit  que,  dans  les  crachats, 
les  bacilles  ne  sont  pas  uniformément  ré- 
partis.' 

C'est  principalement  dans  la  partie  solide 
qu’ils  résident.  Ils  proviennent  des  cavernes 
■et  parfois  — les  grains  riziformes,  par 
exemple  — sont  une  véritable  culture  pure 
de  bacilles.  Dans  une  période  déjà  avancée 
de  la  maladie,  les  crachats  nummulaires  na- 
gent dans  un  liquide  clair  et  spumeux,  qui 
€st  constitué  soit  par  de  la  salive,  soit  du 
mucus.  Ce  liquide  peut  être  totalement  privé 
de  bacilles,  tandis  qu'au  contraire  ils  sont 
.abondants  dans  la  partie  solide.  De  là,  la 
nécessité  de  rechercher  les  bacilles  dans 
■cette  partie  ou  d'employer  la  méthode  d’ho- 
mogénisation dont  nous  avons  parlé  plus 
haut. 

Il  faut  aussi  examiner  les  crachats  le  plus 
tôt  possible  après  l'expectoration,  surtout  en 
été  : au  bout  de  peu  de  temps,  en  effet,  ces 
crachats  se  putréfient,  deviennent  fluides, 
et  présentent  une  odeur  infecte.  On  y re- 
trouve alors  de  très  grandes  quantités  de 
bacilles  de  la  putréfaction  et  la  recherche  des 
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associations  microbiennes  se  trouve  faussée. 
Celle  du  bacille  de  Koch  n’est  cependant  pas 
complètement  empêchée  pour  cela,  et  nous 
avons  pu,  pour  notre  part,  le  retrouver  dans 
des  crachats  expectorés  depuis  plus  de  trois 
mois  et  en  pleine  peptonisation.  De  nom- 
breuses moisissures  en  avaient  envahi  la 
surface. 

L’examen  de  la  réaction  chimique  des 
crachats  frais  ne  peut  donner  d’indications 
précises  sur  l’état  de  la  maladie.  Quoique 
la  salive  soit  habituellement  alcaline,  nous 
avons  presque  toujours,  au  contraire,  trouvé 
acides  les  produits  d’expectoration  tubercu- 
leux. Cet  examen  présente  quelquefois  une 
petite  difficulté,  surtout  pour  les  crachats 
nummulaires,  ces  produits  se  laissant  assez 
peu  pénétrer  par  les  réactifs  colorants. 

Nous  opérons  de  la  façon  suivante  : Nous 
introduisons  le  crachat  à examiner  dans  un 
petit  flacon.  D’autre  part,  dans  une  solution 
étendue  de  soude  caustique  dans  de  l’eau 
distillée,  nous  versons  quelques  gouttes 
d’une  solution  de  phtaléine  de  phénol,  jus- 
qu’à ce  que  la  liqueur  ait  une  teinte  rouge 
intense.  Nous  versons  la  solution  alcaline 
colorée  dans  le  flacon  où  a été  mis  le  cra- 
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chat;  nous  bouchons  et  nous  agitons  forte- 
ment. La  coloration  rouge  diminue  et  bien- 
tôt disparaît. 

L’acidité  réside  autant  dans  la  partie  so- 
lide que,  dans  la  partie  liquide  du  crachat. 
Citons  comme  type  une  analyse  récente. 

Crachats  expectorés  par  M.  L...  (dix-neuf  ans, 
employé  de  commerce,  à Bordeaux...),  le 21  juillet. 
Apportés  à la  clinique  le  22  et  analysés  le  jour 
même. 

Crachats  épais,  verdâtres,  non  aérés,  avec  quel- 
ques filets  rosés  très  rares,  ces  crachats  nageant 
dans  une  quantité  de  mucus  restreinte. 

Une  parcelle  de  la  partie  solide  est  examinée  au 
microscope  : bacilles  de  Koch  peu  abondants,  quel- 
ques-uns isolés,  la  plupart  en  amas,  4,  6,  12  et 
même  plus. 

Une  partie  des  bâtonnets  est  colorée  dans  toute 
la  masse;  mais  la  majorité  est  constituée  par  des 
bacilles  plus  grands  à forme  sporulée. 

Ces  bacilles  sont  disséminés  dans  une  véritable 
purée  de  coques  : diplocoques,  staphylocoques, 
streptocoques  à trois,  cinq  ou  six  grains,  rarement 
plus.  Très  rares  bâtonnets  étrangers.  Quelques 
hématies.  Nombreux  globules  de  pus,  un  certain 
nombre  à l’état  de  globulins.  Cellules  épithéliales 
nombreuses,  aplaties  ou  rondes,  une  cellule  cylin- 
drique mais  non  ciliée.  Quelques  fibres  élastiques 
mais  très  rares  ; très  rares  aussi  de  petits  cristaux 
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prismatiques  terminés  par  des  pyramides  ressem- 
blant beaucoup  aux  cristaux  de  Taurine  (?) 

Les  crachats  sont  assez  fortement  acides.  Ils  sont 
introduits  dans  un  petit  flacon  avec  de  Teau  dis- 
tillée (environ  dix  fois  leur  volume).  Après  une 
très  légère  agitation,  le  liquide  est  abandonné  à lui- 
même  et  le  dépôt  une  fois  formé,  la  partie  liquide 
décantée  est  filtrée.  L’essai  à la  phtaléine  sodée 
montre  que  la  partie  liquide  est  acide,  mais  un  peu 
moins  toutefois  que  la  partie  consistante  demeurée 
dans  le  flacon. 

Cette  acidité  des  crachats  tuberculeux 
nous  a paru  digne  de  remarque;  d’abord, 
parce  que  les  crachats  salivaires  chez 
l’homme  sain  sont  presque  toujours  alca- 
lins, et  aussi  parce  que  nous  avons  observé 
cette  alcalinité,  très  légère,  il  est  vrai,  dans 
des  nodules  tuberculeux  d’animaux. 

Si  on  sacrifie  un  animal  tuberculeux,  on 
trouve,  souvent  sur  un  angle  du  poumon  ou 
du  foie  de  petits  nodules  isolés  jaunâtres  que 
l’on  peut  assez  facilement  exciser.  Cette 
opération  faite,  si  l’on  fait  couler  un  mince 
filet  d’eau  distillée  pour  enlever  les  traces  du 
liquide  organique  qui  pouvait  les  humecter 
in  vivo^  et  si  Ton  broie  dans  un  mortier  cette 
matière  caséeuse  avec  quelques  gouttes  d’eau 


— 324  ~ 


additionnée  de  phtaléine,  il  se  produit  le  plus 
souvent  une  coloration  rosée,  extrêmement 
faible,  il  est  vrai,  indiquant  que  cette  matière 
caséeuse  est  presque  neutre,  mais  possède 
toutefois  une  légère  tendance  à l’alcalinité'. 

Aussi  avons-nous  été  un  peu  surpris 
quand,  pour  la  première  fois,  nous  avons 
constaté  la  réaction  franchement  acide  des 
crachats  tuberculeux  humains  (bien  entendu 
à l’état  frais). 

Dans  le  rapport  analytique  sur  les  crachats 
cités  plus  haut,  nous  disions  avoir  trouvé 
des  bacilles  tuberculeux  courts  et  uniformé- 
ment colorés  et  d’autres  plus  longs  et  spo- 
rulés.  C’est  là  un  fait  assez  fréquent  et 
lorsqu’on  examine  au  microscope  des  cra- 
chats tuberculeux  à bacilles,  ceux-ci  appa- 
raissent souvent  avec  des  caractères  mor- 
phologiques variables. 

Tantôt  les  bâtonnets  sont  petits  et  unifor- 
mément colorés  dans  toute  la  masse  ; tantôt 
ils  sont  plus  longs  et  plus  gros  et  divisés, 
dans  le  sens  du  grand  axe,  par  de  petits 
espaces  clairs  et  réfringents  qui  n’ont  pas 

I.  Cet  essai  aurait  besoin  d’être  complété  par  une  étude  compa- 
rée chez  différents  animaux.  Jusqu’ici,  nous  ne  l’avons  pratiqué 
que  sur  le  cobaye. 
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pris  la  matière  colorante.  On  rencontre  même 
parfois,  épars  çà  et  là,  de  petits  microcoques 
ovoïdes  ayant  pris  et  conservé  la  coloration 
caractéristique. 

Quelques  auteurs  ont  attribué  une  cer- 
taine importance  à cet  état  morphologique 
du  bacille. 

« On  a pensé,  dit  M.  Straus'  que  les 
formes  longues  et  sporulées  du  bacille  se 
rencontraient  surtout  dans  les  cas  de  phtisie 
lente,  à excavations  bien  limitées;  tandis 
que  les  formes  courtes  seraient  l’indice 
d’une  végétation  plus  active  du  microbe  et 
de  la  fonte  rapide  de  l’infiltration  pulmo- 
naire ». 

Existe-t-il  une  relation  entre  les  variations 
morphologiques  et  l’état  de  la  maladie? 
Sont-ce  là  des  formes  d’involution  ou  des 
formes  de  dégénérescence  ? 

Nos  remarques  personnelles  ne  nous  ont 
montré  rien  de  probant  à cet  égard.  Très 
souvent,  on  trouve  à la  fois  des  bacilles  à 
forme  courte  et  sporulée  dans  les  phtisies 
avancées  comme  dans  celles  débutantes.  11 
nous  a semblé  cependant  que  la  forme  à 

I.  La  Tuberculose  et  son  Bacille.  Paris,  Rueff  et  C‘%  édi- 
teurs, i8g5. 
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spores  était  peut-être  plus  rare  lorsqu’il  y 
avait  peu  de  microbes  étrangers  vivant  en 
symbiose  avec  le  bacille  de  Koch,  plus  fré- 
quente, au  contraire,  quand  ces  associations 
étaient  intenses.  Nous  avons  remarqué, 
entre  autres  choses,  que  nous  avons  toujours 
trouvé  cette  forme  allongée  dans  les  examens 
des  crachats  où  existait  le  micrococcus  te- 
tragenes;  mais,  outre  que  nous  n’avons  eu 
qu’un  nombre  assez  restreint  de  cas  de  ce 
genre,  nous  n’oserions  affirmer,  d’autre 
part,  qu’il  y ait  là  relation  de  cause  à effet. 

Recherche  des  bacilles  dans  les  hémorrha- 
gies pulmonaires,  — Germain  Sée,  Cochez, 
Hugueny,  Strauss  ont  trouvé  le  bacille  de 
Koch  dans  les  hémoptysies  de  début  de  la 
tuberculose  ; mais  ils  y sont  généralement 
très  peu  abondants  et  peuvent  même  y faire 
défaut.  Il  faut  qu’il  y ait  en  même  temps 
ramolissement  d’un  tubercule  : « On  a plus 
de  chance,  diaprés  Würtz,  d’en  trouver  en 
cherchant  les  jours  suivants  dans  les  cra- 
chats striés  de  sang  qu’expectorent  les 
malades  à la  suite  de  l’hémoptysie.  Ils  s’y 
trouvent  souvent  en  grandes  quantités  alors 
qu’il  n’existe  aucun  signe  physique.  Il  n’y  a 


d’ailleurs  aucun  rapport  entre  le  nombre  de 
bacilles  dans  le  poumon  et  l’hémoptysie.  » 
Hiller  en  examinant  les  crachats  de  trois 
malades  atteints  d’hémoptysie  initiale,  sur- 
venue en  pleine  santé  apparente  sans  aucun 
signe  physique,  a constaté  dans  deux  cas, 
la  présence  d’un  petit  nombre  de  bacilles  de 
Koch  qui  se  montrèrent  plus  abondants 
quand  l’expectoration  devint  muco-puru- 
lente.Mais  le  microscope  peut  ne  pas  déceler 
de  bacilles  dans  ces  hémoptysies  et  l’inocu- 
lation aux  animaux  ne  pas  donner  de  résul- 
tats, sans  que  pour  cela,  de  même  que  pour 
les  crachats  du  reste,  on  soit  en  droit  de 
conclure  à l’absence  de  tuberculose. 


III.  Associations  microbiennes,  — Si  l’on 
recueille  les  crachats  de  phtisiques  au  mo- 
ment de  leur  émission,  en  les  diluant  dans 
une  grande  quantité  d’eau  distillée  stérilisée, 
décantant  et  recommençant  cette  opération, 
on  aura  entraîné  avec  le  liquide  aqueux 
décanté  la  presque  totalité  des  microbes 
apportés  par  la  salive  ou  le  mucus.  Les 
crachats,  c’est-à-dire  l’expectoration  même 
des  cavernes,  restent  le  plus  souvent  à peu 
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près  inaltérés  surtout  si  l’on  agit  sur  des 
crachats  nummulaires. 

Si  on  les  examine  alors  au  microscope,  on 
retrouve  le  plus  souvent,  outre  les  éléments 
histologiques  habituels,  non  pas  seulement 
le  bacille  de  Koch,  mais  encore  d’autres 
microorganismes. 

Si  l’on  agite  ces  crachats  très  fortement 
dans  un  peu  d’eau  distillée,  on  finit  par 
obtenir  une  émulsion  liquide  à peu  près 
homogène  qui,  ensemencée  sur  des  milieux 
de  culture  appropriés  et  sur  plaques  de  Pétri, 
fourniront  des  colonies  d’espèces  micro- 
biennes différentes. 

On  obtient  ainsi  des  pneumocoques  de 
Fraenkel  et  de  Friedlander,  du  bacille  pyo- 
gène fétide^  du  bacille  fluorescens  putridus, 
du  bacille  pyocyanique,  des  staphylocoques 
pyogènes,  surtout  Valbus^  des  streptocoques, 
du  micrococcus  tetragenes  et  d’autres  mi- 
crobes encore. 

On  retrouve  également  ces  associations 
microbiennes  dans  d'autres  produits  d’ex- 
pectoration des  phtisiques  et  nous  avons  eu 
l’occasion  tout  récemment  de  rechercher  des 
bacilles  de  Koch  dans  de  petits  calculs  pul- 
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monaires  expectorés  par  un  de  nos  malades^ 
M.  P...  de  Pont-Lévêque. 

Sept  de  ces  petits  calculs  nous  avaient  été 
remis  à fin  d’analyse.  Voici  ce  que  nous 
avons  trouvé. 

Examen  physique  préliminaire.  — Ces  con- 
crétions se  présentent  sous  la  forme  de  petites 
masses  irrégulières,  mais  affectent  l’aspect  mame- 
lonné avec  çà  et  là  des  vacuoles  à surfaces  égale- 
ment arrondies.  La  couche  extérieure  est  lisse  et 
presque  douce  au  toucher.  La  couleur  est  jaune 
crémeux.  L’odeur  est  nulle,  la  consistance  assez; 
dure.  Les  concrétions  ne  sont  pas  friables,  mais  un 
peu  élastiques,  et  se  pulvérisent  difficilement  au 
mortier.  La  poudre  obtenue  est  d’une  blancheur  de- 
craie. 

Une  de  ces  concrétions  est  chauffée  à la  flamme 
d’un  Bunsen.  La  surface  extérieure  charbonne  et 
la  flamme  bleue  du  gaz  prend  la  teinte  jaune  carac- 
téristique du  sodium.  Bientôt  la  masse  éclate  en 
petits  fragments  blancs  dont  les  parties  extérieures 
charbonnent  à leur  tour.  Il  reste  au  bout  d'un  cer- 
tain temps  une  cendre  blanche.  La  concrétion  con- 
tient donc  des  éléments  minéraux  et  organiques 
dans  sa  partie  interne. 

Les  sept  calculs  pesés  ensemble  donnent  comme 
poids  O gr.  735  ; soit,  comme  poids  moyen  o gr.  io5. 
Le  calcul  le  plus  volumineux  pèse  o gr.  248.  Den- 
sité moyenne  : i,85. 
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Traitement  par  les  dissolvants.  — Traite- 
ment par  Veau.  — L’eau  distillée  à i5°  n’enlève 
rien  à ces  calculs  même  après  un  contact  de  vingt- 
quatre  heures  et  agitations  fréquentes.  L’eau  reste 
neutre. 

Le  tube  étant  porté  à ioo°  et  l’ébullition  main- 
tenue pendant  dix  minutes,  l’eau  reste  claire,  et  le 
calcul  paraît  inaltéré.  Le  liquide  est  alors  décanté  et 
une  partie  de  l’eau  est  traitée  par  une  goutte  de 
solution  de  phtaléine  du  phénol  qui  reste  incolore. 
Nous  essayons  alors  la  phtaléine  rendue  alcaline 
par  de  la  soude.  La  solution  rose  se  décolore 
aussitôt.  L’eau  distillée  à chaud  a donc  dissout  un 
principe  soluble  acide.  Nous  ajoutons  de  la  phta- 
léine sodée  jusqu’à  ce  que  le  mélange  conserve  une 
teinte  rose  très  pâle.  Si  nous  portons  alors  à nou- 
veau à l’ébullition,  le  liquide  à peine  teinté  avive  sa 
couleur  et  devient  bientôt  d’un  rose  très  vif. 

Il  est  donc  naturel  de  supposer  que  ces  calculs 
sont  enveloppés  d’une  couche  de  matière  organique 
(vu  la  carbonisation  à la  flamme)  possédant  une 
réaction  acide;  insoluble  dans  l’eau  froide,  plus 
soluble  dans  l’eau  bouillante  et  surtout  dans  les 
alcalis;  et  que,  la  dissolution  de  cette  sorte  de 
membrane  protectrice  achevée,  la  partie  interne  de 
la  concrétion  se  trouvant  maintenant  en  contact 
direct  avec  l’eau  distillée  bouillante,  s’y  dissout  un 
peu  à son  tour  et  lui  communique  se  réaction 
franchement  alcaline. 

Avant  d’aller  plus  loin  dans  notre  examen,  nous 
avons  tout  d’abord  cherché  à établir  la  nature  chi- 
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mique  de  cette  couche  organique  acide  qui  revêt  la 
concrétion.  La  dissolution  dans  l’eau  distillée  bouil- 
lante traitée  par  l’acide  trichloracétique  produit  un 
louche  très  net.  Gette  membrane  paraît  donc  être 
de  nature  albuminoïde.  La  recherche  de  l’albumine 
au  moyen  de  ses  diverses  réactions  confirme  ce 
résultat. 

Traitement  par  V éther.  — Une  des  concrétions 
est  introduite  dans  un  tube  à essai  contenant  quel- 
ques centimètres  cubes  d’éther  éthylique.  Le  tube 
est  ensuite  bouché,  agité  à maintes  reprises  pen- 
dant les  vingt-quatre  heures  où  le  calcul  reste 
maintenu  en  suspension  dans  l’éther.  Au  bout  de 
ce  temps,  l’éther  est  décanté  dans  une  capsule  de 
verre  et  soumis  à l’évaporation  spontanée. 

Il  reste  un  résidu  d’apparence  graisseuse  qui  est 
examiné  au  microscope  : la  préparation  contient 
deux  sortes  d’éléments  : de  nombreuses  lamelles 
rhombiques  parfaitement  transparentes  à bords  et 
angles  brisés  plus  ou  moins  régulièrement,  de 
cristaux  de  cholestérine  ; et  une  très  grande  quan- 
tité de  petits  globules  d’apparence  graisseuse,  de 
dimensions  variables,  isolés  ou  en  petites  masses 
agglomérées. 

Ce  qui  reste  dans  la  capsule  de  verre  est,  après 
saponification,  traité  à chaud  par  l’acide  chlorhy- 
drique; ce  dernier  est  ensuite  évaporé  à la  platine 
chauffante  et  le  résidu  repris  par  l’éther  alcoolisé. 
La  solution  éthérée  est  de  nouveau  soumise  à l’éva- 
poration et  l’examen  microscopique  du  résidu  dé- 
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cèle  la  présence  de  nombreux  cristaux  rayonnés 
d’acides  gras. 

L’éther  a donc  dissout,  outre  de  la  cholestérine, 
des  corps  gras  neutres  contenus  dans  la  concré- 
tion. 

Traitement  par  les  dissolvants  acides,  — Les 
acides  acétique,  trichloracétique,  chlorhydrique, 
azotique,  sulfurique,  attaquent  les  concrétions  et 
dégagent  assez  abondamment  de  l’acide  carbonique. 
Ces  corps  laissent  inattaqué  un  résidu  organique 
spongieux.  L’acide  sulfurique  charbonne  en  partie 
ce  dernier. 

Analy'se  chimique  de  la  partie  minérale,  — Une 
des  concrétions  est  calcinée.  Les  cendres  blanches 
pulvérisées  sont  reprises  par  l’eau  distillée  bouil- 
lante. La  solution  alcaline  contient  du  chlorure  de 
sodium  et  des  traces  de  chaux.  Le  résidu  est  traité 
à chaud  par  de  l’acide  azotique  étendu  qui  le  dis« 
sout  rapidement  et  ne  laisse  insolubles  que  des 
traces  très  minimes  de  matière  blanche  qu’un  essai 
au  sel  de  phosphore  semble  indiquer  comme  dû  à 
la  silice, 

La  solution  azotique  donne  un  abondant  préci- 
pité jaune  avec  le  molybdate  d’ammoniaque  {acide 
phosphorique)  ; saturée  par  un  excès  d’acétate  de 
soude  elle  donne  aussi  un  très  abondant  précipité 
blanc  avec  l’oxalate  d’ammoniaque,  précipité  qui 
se  dissout  dans  quelques  gouttes  d’acide  chlo- 
rhydrique (chaux), 

La  solution  acétique  donne  une  coloration  vert 
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bleuâtre  avec  le  ferrocyanure  de  potassium  (traces 
de  fer).  Enfin,  la  liqueur  molybdique  filtrée  débar- 
rassée de  tout  Tacide  phosphorique,  puis  de  la 
chaux  par  traitement  par  le  chlorhydrate  et  le  car- 
bonate d’ammoniaque  et  filtrée  à nouveau  dans  un 
petit  verre  à expérience  et  additionnée  de  phosphate 
de  soude,  donne  par  agitation,  avec  une  baguette 
de  verre,  un  léger  précipité  cristallin  de  phosphate 
ammoniaco-magnésien  [magnésie). 

La  partie  minérale  de  ces  calculs  est  donc  cons- 
tituée par  du  phosphate  de  chaux  (pour  la  ma- 
jeure partie),  du  carbonate  de  chaux,  des  traces  de 
fer  et  de  magnésie  unies  aux  deux  acides  des  com- 
binaisons calcaires,  et  contient  en  outre  du  chlo- 
rure de  sodium  et  des  traces  de  silice. 

La  minime  proportion  de  l’essai  ne  nous  a pas 
permis  d’en  faire  l’analyse  quantitative  h 

Examen  microscopique.  — La  dureté  des 
concrétions,  la  difficulté  de  les  diviser  et  de  dis- 


I.  En  cherchant  dans  les -ouvrages  de  chimie  et  de  médecine,  si 
nous  ne  trouverions  pas  citées  d’autres  analyses  de  produits  simi- 
laires, nous  avons  été  frappés  de  la  très  grande  similitude  existant 
entre  la  composition  des  pierres  de  poumon  que  nous  venions  d’ana- 
lyser et  celles  de  quatres  rhinolithes  dont  l’examen  a été  fait  par 
M.  Berlioz.  {Répertoire  de  Pharmacie,  lo  mai  1892).  D’autre  part, 
M.  Galippe  a eu  l’occasion  d’examiner  des  calculs  pulmonaires  qui 
lui  ont  été  remis  par  M.  Détienne,  et  qui  provenaient  d’une  femme 
ayant  succombé  à une  infection  d’origine  utérine.  Ces  calculs  exa- 
minés avec  toutes  les  précautions  désirables  ont  dénoté,  dans  les 
coupes,  la  présence  de  bacilles  divers,  diplocoques  et  microcoques. 
D’ailleurs  ces  calculs  étaient  formés,  au  point  de  vue  chimique, 
de  carbonates  et  phosphates  de  chaux  et  de  magnésie,  et  tous  les 
calculs  offrant  cette  composition  sont  d’origine  microbienne. 
i Société  de  biologie,  9 février  1895). 
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soudre  les  éléments  minéraux  qui  les  incrustent 
nous  a amenés  à opérer  de  la  façon  suivante  : 

Une  des  concrétions  est  portée  à la  température 
de  l’ébullition  dans  de  l’eau  distillée,  et,  après 
quelques  minutes,  traitée  par  un  petit  excès  de 
soude.  Après  un  quart  d’heure,  la  concrétion  a 
gardé  sa  forme  primitive  mais  s’est  ramollie. 

Le  liquide  est  alors  décanté,  le  résidu  lavé  à l’eau 
distillée,  puis  traité  par  de  l’acide  azotique  à i /3 
qui  enlève  assez  facilement  alors  toute  la  partie 
minérale.  Puis  nous  avons  décanté  la  liqueur  acide 
et  mis  macérer  vingt-quatre  heures  la  préparation 
dans  de  la  liqueur  de  Koch-Ziehl.  Le  dépôt  est 
ensuite  lavé  à l’eau,  dissocié,  une  parcelle  établie 
sur  la  lamette  et  traitée  ensuite  par  la  méthode  de 
double  coloration. 

On  trouve  alors  au  microscope  de  nombreuses 
cellules  arrondies  à noyaux  peu  visibles  ou  invisi- 
bles. Les  cellules  sont  plus  ou  moins  rétractées  et 
déformées.  Quelques-unes  possèdent  encore  quel- 
ques granulations  amorphes;  quelques  fibres.  On 
retrouve  plusieurs  bacilles  de  Koch  assez  peu  co- 
lorés mais  pourtant  nettement  roses  sur  le  fond 
bleu  des  cellules.  On  trouve  également  de  nom- 
breux staphylocoques  et  streptocoques  bleus. 

Quel  rôle  jouent  dans  le  processus  tuber- 
culeux ces  microbes  divers  associés  au 
bacille  de  Koch  ? 

Sont-ce  de  simples  saprophytes  ou  ajou- 
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tent-ils  à Faction  du  bacille  de  Koch  leur 
concours  personnel  pour  entraîner  plus 
rapidement  la  déchéance  organique  du  tu- 
berculeux ? 

Tout  semble  prouver  aujourd’hui  que  la 
vérité  réside  dans  cette  dernière  hypothèse. 

Une  première  question  se  pose  tout 
d’abord.  Etant  donné  une  association  mi- 
crobienne dont  un  des  éléments  est  le  bacille 
de  Koch,  quelle  sera  l’influence  de  l’asso- 
ciation sur  le  bacille,  et  celle  du  bacille  sur 
les  autres  microorganismes  ? 

Babès  et  Puscarin  ont  étudié  cette  ques- 
tion de  la  concurrence  vitale  entre  le  bacille 
de  Koch  et  les  divers  microbes  que  l’on 
trouve  en  symbiose  avec  lui,  et  ont  exposé 
leurs  recherches  au  Congrès  de  1888.  Ils 
concluent  de  leurs  expériences  : 

U Que  le  bacille  de  Koch  se  développe 
bien  sur  gélose-glycérinée  déjà  occupé  par 
des  cultures  de  microbes  de  la  putréfaction, 
de  staphylocoque  blanc,  de  streptocoque 
pyogène,  du  bacille  lancéolé  de  la  pneu- 
monie, etc.  Si  l’on  stérilise  par  la  chaleur 
ces  cultures  avant  l’ensemencement  du 
bacille  de  Koch,  ce  dernier  se  développe 
mieux  encore.  Il  n’est  donc  pas  gêné  par 
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leurs  toxines.  Les  toxines  du  pneumocoque 
de  Friedlander,  du  bacille  pyogène  fétide  et 
du  staphylocoque  doré,  sans  empêcher  son 
développement,  le  ralentissent  pourtant.  Les 
cultures  vivantes  de  staphylocoque  doré 
arrêtent  son  développement. 

2°  Dans  les  cultures  vivantes  de  bacille 
de  Koch,  le  staphylocoque  doré,  le  bacille 
pyogène  fétide,  les  pneumocoques  deFraen- 
kel  et  de  Friedlander,  le  bacille  pyocyani- 
que et  le  tétragène  se  développent  très  bien. 

En  revanche,  le  streptocoque  et  le  bacille 
lancéolé  de  la  pneumonie  se  développent 
mal  sur  des  cultures  de  bacille  tuberculeux 
stérilisées  et  pas  du  tout  quand  ces  cultures 
n’ont  pas  été  privées,  par  filtration  préalable, 
des  cadavres  de  bacilles  de  Koch. 

Et  Babès,  après  avoir  étudié  les  associa- 
tions microbiennes  que  l’on  rencontre  le 
plus  fréquemment  dans  les  différentes 
formes  de  la  phtisie  et  dans  ses  diverses 
lésions  symptomatiques,  conclut  ainsi  : 

« La  tuberculose  mène  rarement  sans 
•complications,  à la  mort.  Ordinairement,  les 
lésions  tuberculeuses  .ouvrent  la  porte  à 
l’entrée  d’autres  bactéries.  Dans  certains 
«cas,  on  pourrait  même  supposer  que  les 
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bacilles  saprogènes  entrés  dans  un  foyer 
tuberculeux,  favorisent  la  culture  du  bacille 
et  que  par  leur  séjour  dans  ce  foyer,  ils  em- 
pruntent des  propriétés  septiques  nouvelles. 
Dans  d’autres  cas,  le  rôle  du  microbe  as- 
socié est  de  former  avec  le  bacille  des  pro- 
duits spéciaux.  Le  second  microbe  se  trouve 
alors  plus  ou  moins  lié  aux  produits  tuber- 
culeux. Chez  les  enfants,  la  lésion  tubercu- 
leuse est  souvent  primitive;  et  la  lésion  bac- 
térienne secondaire  concourt  à l’aggravation 
du  processus  tuberculeux  et  de  l’état  général 
du  malade.  Tandis  que  le  bacille  se  trouve 
uniquement  dans  les  foyers  tuberculeux, 
les  microbes  étrangers  se  répandent  dans 
tout  Torganisme.  Les  microbes  sont  sou- 
vent la  cause  des  phénomènes  septiques  et 
pyohémiques,  des  hémorragies  multiples  et 
surtout  des  dégénérescences  parenchyma- 
teuses des  organes.  » 

Ces  infections  secondaires  des  voies  res- 
piratoires se  comprennent  d’autant  plus  ai- 
sément que  si,  à l’état  normal,  les  alvéoles 
pulmonaires  ne  contiennent  pas  de  microbes, 
les  premières  voies  aériennes  en  contiennent 
toujours. 

Ces  microbes,  il  est  vrai,  sont  pourla  plu- 


oo 
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part  non  pathogènes  et  n’ont  pas,  en  temps 
ordinaire,  d’influence  fâcheuse  pour  les  or- 
ganes respiratoires.  Cela  tient  à ce  que, 
comme  le  fait  remarquerM.Würtz^  : « l’arbre 
respiratoire  réalise  dans  la  nature  les  condi- 
tions de  l’expérience  de  M.  Pasteur,  qui,  en 
faisant  passer  de  l’air  chargé  de  germes  à 
travers  un  long  tube  effilé,  a montré  que  cet 
air  devenait  stérile. 

Il  est,  de  plus,  permis  de  penser  que  la 
plus  grande  partie  de  ces  germes,  dont  l’air 
se  dépouillle  à mesure  qu’il  passe  dans  des 
tuyaux  de  plus  en  plus  étroits,  est  détruit  in 
situ  par  l’action  bactéricide  du  mucus  bron- 
chique. Si  l’on  se  rapporte  aux  examens 
histologiques  de  Gornil  et  Ranvier  dans  la 
bronchite,  on  voit,  en  effet,  que  dans  l’in- 
flammation la  plus  légère,  alors  qu’on 
observe  simplement  à l’œil  nu  une  exagéra- 
tion de  la  sécrétion  muqueuse,  et  une  con- 
gestion du  chorion,  le  revêtement  épithélial 
est  intact,  mais  ses  cellules  superficielles 
contiennent  et  sécrètent  une  quantité  de 
mucus  plus  considérable  qu’à  l’état  normal. 
La  grande  majorité  des  germes  de  l’air  est 
composée  d’aérobies;  il  est  donc  probable 


I.  Würtz,  Précis  de  bactériologie  clinique,  iSgS. 
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que  ces  germes  sur  une  paroi  revêtue  d’une- 
mince  couche  de  mucus  qui  ne  tarde  pas  à 
les  englober,  sont  détruits  et  par  l’action  bac- 
téricide du  mucus  et  par  ce  fait,  qu’enrobés 
pour  ainsi  dire  dans  du  mucus,  ils  ne  trou- 
vent pas  l’oxygène  nécessaire  à leur  dévelop- 
ment. 

Quoi  qu’il  en  soit,  il  faut  retenir  qu’il 
existe  dans  les  bronches,  à Vétat  normal,  des 
microbes  pathogènes.  On  a signalé  les  sta- 
phylocoques blanc  et  doré,  le  streptocoque, 
le  pneumocoque  et  le  pneumo-bacille  de 
Friedlander.  Ils  s’y  trouvent  à l’état  d’unités 
isolées  ou  en  petit  nombre.  » 

C’est  d’autant  plus  à retenir,  en  effet,  que 
les  crachats  de  bronchite,  quelle  que  soit  la 
nature  de  cette  bronchite,  contiennent  tou- 
jours des  microbes  nombreux  etvariés.  Cette 
flore  se  simplifie  au  fur  et  à mesure  qu’on 
s’approche  des  fines  ramifications,  comme 
l’a  reconnu  Claisse  en  pratiquant  des  autop- 
sies, au  point  qu’elle  se  réduit  parfois  à une 
seule  variété  microbienne,  streptocoque  ou 
pneumocoque,  le  premier  surtout,  dans  les 
affections  suraiguës. 

Pour  Marfan  % toutes  les  bronchites 


I.  Marfan,  Traité  de  Médecine. 
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spécifiques  ou  non,  relèvent  de  l’infection  et 
il  a trouvé  le  pneumocoque  dans  l’exsudât 
de  presque  toutes  les  bronchites  qu’il  a exa- 
minées. 

Pansini  a isolé  d’une  façon  constante 
diverses  espèces  de  streptocoques  (aussi  bien 
à l’état  normal  qu’à  l’état  pathologique),  des 
sarcines,  vingt  et  une  espèces  de  bacilles,  dix 
de  microcoques,  trois  espèces  de  champi- 
gnons. La  couleur  verte  de  certains  crachats 
serait  due  à des  microbes  chromogènes. 

Dans  les  bronchites  fétides,  Lumniczer^  a 
isolé  six  espèces  de  microorganismes  : quatre 
staphylocoques,  un  diplocoque  et  un  bacille 
dont  les  cultures  répandent  une  odeur  pu- 
tride et  qu’il  regarde  comme  le  véritable 
agent  pathogène  de  la  bronchite  fétide.  Ce 
bacille  injecté  dans  le  poumon  du  lapin  y 
produit  même  de  la  gangrène. 

La  gangrène  du  poumon  et  les  complica- 
tions gangréneuses  de  la  tuberculose  en  gé- 
néral paraissent  dues  surtout  aux  associa- 
tions. 

D’après  Würtz  : « Il  est  vraisemblable  que 
la  mortification  est  due  elle-même  aux  ba- 
cilles de  la  putréfaction  que  l’on  a isolés 


I.  Lumniczer,  Wien  medical  Presse,  1888. 
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(Proteus  hominis,  de  Babès,  tétragènes)  dans 
les  foyers  de  gangrène  et  qui  peuvent  s’y 
développer  par  suite  d’une  cause  que  nous 
ignorons.  Peut-être  y a-t-il  gangrène  par 
suite  de  la  multiplicité  des  germes  qui  peu- 
vent croître  et  se  multiplier  en  même  temps 
dans  le  parenchyme  pulmonaire.  Les  pro- 
duits d’échange  de  ces  différents  microbes 
permettent  à certaines  espèces  de  saprogènes 
de  se  développer  et  de  nécroser  le  foyer  où 
ils  pullulent.  Uanaérobiose  doit  être  dans  ces 
cas  un  facteur  important.  » 

Dans  sa  première  communication  de  1888, 
Babès  avait  montré  que  dans  la  méningite 
tuberculeuse,  l’otite,  les  lésions  des  os  et  des 
appareils  de  la  respiration  et  de  la  digestion, 
même  dans  les  lésions  consécutives  aux 
fièvres  éruptives,  ces  associations  étaient 
presque  la  règle. 

Dans  les  formes  hémorrhagiques,  il  existe, 
à côté  du  bacille  de  Koch,  un  petit  microbe 
qui,  injecté  en  culture  pure  à des  lapins, 
provoque  chez  eux  des  inflammations  hé- 
morrhagiques multiples. 

Dans  les  méningites,  il  ne  trouva  qu’une 
fois  le  bacille  de  Koch  seul;  et  la  plupart 
des  bactéries  associées  dans  les  autres  cas. 
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pouvaient  à elles  seules  déterminer  des  mé- 
ningites mortelles  ; aussi  conclua-t-il  que 
l’association  bactérienne  était  sinon  néces- 
saire, au  moins  la  règle,  et  probablement  une 
-cause  puissante  du  développement  et  de  la 
terminaison  fatale  de  la  méningite. 

Sur  cinquante-deux  enfants  atteints  de 
lésions  tuberculeuses  variées,  il  trouva  qua- 
rante-deux fois  d’autres  bactéries  associées 
au  bacille  de  Koch.  Le  streptocoque  pyo- 
,gène  était  l’organisme  le  plus  fréquent,  et 
ensuite  le  pneumocoque.  Le  bacille  de  Koch 
•était  limité  à la  lésion  tuberculeuse,  tandis 
•que  les  autres  avaient  étendu  leur  domaine. 

Parmi  les  observations  les  plus  curieuses 
•de  Babès  sur  ces  associations  microbiennes, 
il  faut  signaler  celles  qu’il  découvrit  dans  les 
lésions  consécutives  aux  fièvres  éruptives. 
Sur  des  morts  après  scarlatine,  dix  fois  il 
retrouva  des  ganglions  tuberculeux  du  mé- 
•diastin  et  de  la  bouche.  Dans  la  plupart  des 
cas  de  rougeole  accompagnée  de  pneumonie 
rubéolique,  il  trouva  des  ganglions  tubercu- 
- leux. 

« Dans  presque  tous  les  cas  mortels  de 
scarlatine  et  de  rougeole,  dit-il,  il  y avait 
une  tuberculose  des  ganglions  voisins  des 
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poumons.  Ces  ganglions  étaient  souvent  le 
point  de  départ  d’une  infection  secondaire, 
due  le  plus  souvent  au  streptocoque  pyo- 
gène. Celui-ci  se  répandait  dans  les  gan- 
glions, dans  les  reins  atteints  de  néphrite 
scarlatineuse,  dans  la  rate  et  dans  les  autres 
organes.  Dans  d’autres  observations,  il  se 
développait,  après  la  rougeole,  une  pneu- 
monie spécifique  centrale,  d’abord  blanche, 
débutant  autour  d’un  ganglion  ramolli,  ren- 
fermant à la  fois  des  bacilles  de  Koch  et  un 
streptocoque,  parfois  enfin  un  ganglion  gan- 
gréneux dans  lequel  on  trouve  des  masses  de 
bactéries,  streptocoques  et  bacilles  sapro- 
gènes  devenus  le  point  de  départ  d’un  phleg- 
mon, d’une  inflammation  des  séreuses  et  de 
septicémie.  » 

En  1891,  Babès,  dans  une  deuxième  com- 
munication, déclara  que  les  associations 
bactériennes  étaient  plus  fréquentes  chez 
l’enfant  que  chez  l’adulte. 

L’année  suivante,  Kitasato  et  Cornil,  qui 
avaient  repris  ces  travaux,  publièrent  d’in- 
téressants mémoires  sur  cette  question.  La 
conclusion  de  Kitasato  était  que  souvent  le 
bacille  de  Koch  est  associé  à d’autres  mi- 
crobes et  que  ces  derniers  sont  si  nombreux 
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et  si  répandus  dans  l’organisme  qu’ils  doi- 
vent probablement  jouer  un  rôle  important 
dans  la  genèse  de  la  maladie.  Cornil  trouva 
que,  sur  vingt  cas  de  tuberculose  pulmonaire 
humaine,  douze  fois  le  streptocoque  existe 
en  abondance.  Il  isola  deux  fois  le  bacille 
pyocyanique  et  dans  la  plupart  des  cas,  le 
staphylocoque  doré.  Dans  deux  cas,  le  strep- 
tocoque existait  en  abondance  pendant  un 
accès  fébrile  et  disparut  avec  l’hyperthermie. 

En  i8g3,  Ortner  publia  trente-cinq  obser- 
vations de  tuberculose  pulmonaire  accom- 
pagnée de  pneumonie  lobaire  ou  de  bron- 
cho-pneumonie, trente  fois  il  y retrouva  des 
microcoques  pathogènes,  le  pneumocoque 
ou  le  streptocoque.  Huit  fois  sur  neuf,  il 
retrouva  les  mêmes  microbes  dans  des  cas 
de  tuberculose  miliaire  aiguë  ou  subaiguë. 
Ces  microbes  étaient  les  staphylocoques 
pyogènes  et  surtout  le  streptocoque  et  le 
pneumocoque. 

C’est  surtout  dans  la  phtisie]  chronique 
que  l’on  rencontre  ces  symbioses  micro- 
biennes ; qui  sont  plus  rares,  au  contraire, 
dans  les  formes  aiguës,  surtout  la  forme 
aiguë  pneumonique  non  encore  ulcérée. 

Dans  la  granulie,  Villard,  Kiener  et  Sarda, 
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Babès  et  Kalindero  citent  des  cas  de  tuber- 
culose miliaire  dus  à l’association  de  deux 
microbes  pathogènes  : le  bacille  de  Koch  et 
le  bacille  d’Eberth. 

Petruschky,  Jakowsky  et  Huguenin  affir- 
ment avoir  trouvé  dans  le  sang  des  phti- 
siques à la  période  d’hecticité  des  streptoco- 
ques; Jakowski,  même  des  staphylocoques. 
M.  Straus,  au  contraire,  n’a  jamais  pu 
obtenir  de  culture  de  streptocoques  avec  le 
sang  de  malades  atteints  de  fièvre  hectique. 
Tout  en  reconnaissant  la  fréquence  des 
affections  secondaires  dans  la  phtisie,  il 
croit  exagéré  d’attribuer  la  genèse  de  la 
fièvre  hectique  au  passage  dans  le  sang  des 
malades,  du  streptocoque  pyogène. 

L’année  dernière,  Prudden  a étudié  expé- 
rimentalement les  infections  mixtes  et,  après 
avoir  au  moyen  d’injections  trachéales,  pro- 
voqué chez  le  lapin  certaines  formes  de 
phtisie  semblable  aux  formes  aiguës  chez 
l’homme,  il' a pu  constater  que  la  formation 
de  cavernes  était  tout  à fait  exceptionnelle.  Il 
a pu  déterminer  chez  ces  animaux  tubercu- 
leux la  formation  de  cavernes  étendues  en 
leur  injectant  dans  les  poumons  des  cultures 
de  streptocoques  pyogènes. 
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De  nombreux  auteurs  se  sont  également 
occupés  de  cette  question,  et,  comme  nous 
le  disions  au  début  de  ce  chapitre,  certains 
même  attribuent  aux  microbes  de  ces  infec- 
tions mixtes  le  rôle  d’agents  initiaux  indis- 
pensables. D’autres  encore,  comme  Mara- 
gliano  et  Strumpell,  font  jouer  au  bacille 
de  Koch  un  rôle  presque  eflfacé. 

C’est  ainsi  que  pour  Maragliano  V ensemble 
des  symptômes  qui  caractérisent  la  période 
ulcéreuse  de  la  phtisie  pulmonaire,  la  fièvre 
hectique,  l’amaigrissement,  les  sueurs,  déri- 
veraient non  pas  de  l’action  du  bacille  de 
Koch  et  de  ses  toxines,  mais  de  l’interven- 
tion des  microbes  étrangers,  surtout  des 
microbes  de  la  suppuration  que  l’on  ren- 
contre dans  les  cavernes  et  dans  l’expectora- 
tion. Il  s’agirait  dans  ces  cas  : «d’une  nounelle 
maladie^  une  infection  purulente^  transfor- 
mant la  tuberculose  en  phtisie^  en  septicémie 
chronique  \ » 

Nous  ne  saurions  nous  ranger  à un  sem- 
blable avis,  tout  en  attribuant  une  très  large 
part  dans  la  variabilité  du  processus  tuber- 
culeux et  dans  la  gravité  de  l’affection  aux 

I.  Maragliano,  Klinische  Formen  der  Lungentuberkulose  (Ber- 
Jiner  klin-Woschenschr.,  1892,  p.  268^ 
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associations  microbiennes,  nous  ne  saurions 
enlever  au  bacille  de  Koch  son  caractère 
spécifique  et  sa  dangereuse  puissance.  Au 
reste,  les  théories  que  professe  M.  Mara- 
gliano  nous  paraissent  concorder  singulière- 
ment peu  avec  le  mode  de  traitement  qui  a 
eu  récemment  une  publicité  retentissante 
dans  la  presse  après  le  Congrès  de  Bordeaux, 
et  qui  a pour  base  le  traitement  de  la  tuber- 
culose même  ulcérée  par  un  sérum  d’ani- 
maux immunisés  au  moyen  de  cultures  ren- 
dues extrêmement  virulentes  (on  ne  dit  pas 
comment)  de  bacille  de  Koch,  Nous  ne  com- 
prenons pas  comment  en  attaquant  la  tuber- 
culose lorsqu'elle  n'est  plus  la  tuberculose^ 
mais  est  devenue  une  septicémie  chronique 
avec  d’autres  agents  pathogènes  que  le  bacille 
de  Koch,  on  détruira  les  premiers  en  luttant 
contre  le  second  tout  seul. 

Nous  reviendrons,  au  reste,  sur  la  séro- 
thérapie appliquée  à la  tuberculose,  et  pour 
terminer  cette  étude  des  associations  micro- 
biennes du  bacille  de  Koch,  nous  la  résu- 
merons en  disant  que  les  bactéries  qui 
compliquent  la  tuberculose  chronique  sont 
surtout  les  microbes  pyogènes  (le  bacille 
de  Koch  peut  agir  lui-même  en  microbe 
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pyogène  dans  certain  nombre  de  cas  et 
compliquer  des  infections  antérieures),  que 
parmi  ces  microbes  pyogènes  ceux  qu’on 
rencontre  le  plus  souvent  dans  les  diffé- 
rentes formes  de  la  phtisie  pulmonaire  sont 
le  streptocoque,  le  pneumocoque  et  les  sta- 
phylocoques du  pus  ; le  premier  surtout 
mais  avec  une  virulence  très  variable  selon 
les  cas.  Le  staphylocoque  doré  se  trouve 
principalement  dans  les  abcès  caséo-puru- 
lents  métastatiques.  Le.  pneumocoque  se 
trouve  associé  la  plupart  du  temps  au  ba- 
cille de  Koch,  dans  la  bronchite  capillaire  et 
les  foyers  de  congestion  pérituberculeuse  du 
poumon.  Dans  les  cas  de  gangrène  du  pou- 
mon et  d’hémorrhagies,  on  retrouve  des 
bacilles  saprogènes  plus  ou  moins  virulents 
ou  des  bactéries  spéciales  qui  se  généralisent 
dans  tout  l’organisme  en  produisant  des 
hémorrhagies,  et  en  détruisant  rapidement 
les  produits  tuberculeux.  D’après  Gaffky,  le 
microcoque  tétragène  serait  un  des  agents 
les  plus  actifs  de  la  destruction  du  tissu 
pulmonaire. 

Dans  les  pneumonies,  pleurésies,  périto- 
nites, péricardites  et  méningites  tubercu- 
leuses, on  trouve  presque  toujours  des 
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microbes  associés  au  bacille  de  Koch  ; de 
même  la  tuberculose  locale  des  os  et  des 
articulations  serait  presque  toujours  une 
infection  mixte  où  apparaîtrait  le  plus  sou- 
vent le  streptocoque  du  pus. 

Dans  la  phtisie  aiguë  nous  avons  déjà 
signalé  cette  infection  mixte  comme  ayant 
été  remarquée  et,  d’après  les  travaux  de 
Santer,  Hutinel,  Mosny,  Aviragnet,  la  phti- 
sie aiguë  pneumococcique  serait  aussi  le 
plus  souvent  associée  à d’autres  infections. 

Toutefois,  répétons-le,  dans  les  tuber- 
cules non  ulcérés  et  si  la  tuberculose  ne 
s’est  pas  implantée  dans  les  tissus  déjà  lésés 
par  une  infection  antérieure,  on  ne  trouve 
généralement  que  le  bacille  de  Koch  en 
culture  pure;  et  c’est  lui,  et  lui  seul  qui  doit 
être  considéré  comme  le  germe  spécifique  de 
cette  redoutable  affection. 
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Deuxième  Partie 


Etiologie  et  processus  tuberculeux 

Portes  d’entrée  du  bacille.  — Il  n’existe  pas 
d’animal  à sang  chaud  réfractaire  à la 
tuberculose.  — Influence  de  l’hérédité.  — 
Processus  tuberculeux.  — Tubercule  et  cel- 
lules géantes.  — Rôle  des  leucocytes  et 
des  cellules.  — Tubercule  fibreux  et  cré- 
tacé. — Causes  prédisposantes  et  immu- 
nisantes. 

Etiologie  de  la  tuberculose.  — Les  consi- 
dérations que  nous  venons  d’exposer  nous 
permettent  de  concevoir  que  la  tuberculose 
peut  être  primitive  et  servir  de  porte  d’entrée 
à d’autres  microbes,  ou  peut  envahir  comme 
afifection  secondaire  un  terrain  déjà  affaibli 
par  une  invasion  microbienne  antérieure. 

Mais  avant  d’étudier  ce  qui  peut  se  passer 
dans  ces  deux  cas,  nous  croyons  utile  de 
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dire  quelques  mots  de  considérations  géné- 
rales sur  l’étiologie  de  cette  infection. 

La  cause  déterminante,  nous  la  connais- 
sons, c’est  le  bacille  de  Koch.  Les  portes 
d’entrée,  ce  sont  outre  Vinoculation  directe, 
qui  est  une  rareté  chez  l’homme,  Vinhalaiion 
et  Vingestion  de  ces  bacilles  ou  de  produits 
tuberculeux.  C’est  l’inhalation  qui  est  le 
mode  le  plus  habituel  de  contamination. 

Nous  ne  croyons  pas  devoir  nous  étendre 
sur  la  contagiosité  de  la  tuberculose  aujour- 
d’hui admise  par  tous,  ni  même  sur  les 
nombreuses  expériences  qui  ont  permis  de 
faire  la  preuve  de  la  contagiosité  tubercu- 
leuse par  inhalation  et  ingestion. 

Outre  que  nous  ne  faisons  pas  un  ouvrage 
sur  la  tuberculose,  ces  faits  sont  rapportés 
partout  et  très  développés  dans  la  plupart 
des  traités  spéciaux. 

Disons|  seulement  que  les  bacilles  peu- 
vent envahir  l’homme  de  quatre  façons  dif- 
férentes : par  les  téguments,  les  voies  diges- 
tives, les  voies  respiratob'es,  les  organes  gé- 
nito-urinaires, 

La  transmission  de  la  maladie  par  les 
téguments  est  un  mode  de  contamination 
très  rare  chez  l’homme.  On  en  connaît  pour- 
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tant  plusieurs  cas  des  plus  nets  ; citons  par 
exemple  les  tubercules  anatomiques  surve- 
nant à la  suite  de  plaies  du  doigt  ou  de  la 
main  dans  le  cours  d’une  autopsie  de  tuber- 
culeux. Souvent  ces  lésions  guérissent  sur 
place  après  'avoir  suppuré  plus  ou  moins 
longtemps  ; mais  il  en  est  des  cas  où  la  gé- 
néralisation s’est  produite  : les  lymphatiques 
sont  tout  d'abord  envahis  y les  ganglions  sont 
atteints  ensuite , et  peu  à peu  les  organes  cen- 
traux sont  tuberculisés. 

La  transmission  de  la  tuberculose  par  les 
voies  digestives  est  également  bien  démon- 
trée. Nous  en  avons  eu  personnellement  un 
certain  nombre  d’exemples  très  nets  et  nous 
rappellerons  que  les  travaux  de  Chauveau, 
Villemin,  Parrot,  Klebs,  Gerlach,  Gunther 
€t  Harms,  Saint-Cyr,  Viseur,  Bollinger, 
Orth,  Toussaint,  Peuch,  Siedramgrotsky, 
Baumgarten,  Straus,  Wesner,  etc.,  ont 
montré  d’une  façon  induscutable  que  l’in- 
gestion de  produits  tuberculeux  est  suscep- 
tible d’engendrer  la  tuberculose. 

La  réceptivité  pour  ce  mode  d’infection 
est  très  variable  selon  les  différentes  espèces 
animales.  On  peut  dire  cependant  qu'il 
n existe  pas  d’animal  à sang  chaud  vraiment 
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réfractaire  à la  tuberculose,  pas  même  l’âne, 
pas  même  le  chien  et  encore  moins  la  chèvre 
comme  on  l’a  cru  jusqu’à  ces  derniers  temps. 
Le  porc  et  les  rongeurs  (lapins  ou  cobayes) 
la  contractent  facilement  de  même  que  les 
bœufs,  les  moutons  et  les  chèvres;  les  car- 
nassiers (chats  et  chiens)  y sont  moins  pré- 
disposés. L’infection  prend  plus  facilement 
chez  les  sujets  jeunes  que  chez  les  vieux  ani- 
maux. Les  expériences  de  Folk,  de  Wesner, 
de  Straus  et  Würtz,  montrent  que  le  suc 
gastrique  est  incapable  d’exercer  une  action 
destructive  bien  appréciable  sur  le  bacille  de 
la  tuberculose  dont  les  cultures  sont  retrou- 
vées vivantes  et  bien  virulentes  après  i8  heu- 
res de  contact  avec  le  suc  gastrique  d’un 
chien.  D’après  ces  auteurs,  la  résistance  en 
somme  assez  grande  que  ces  animaux  offrent 
à la  pénétration  du  bacille  par  les  voies  di- 
gestives doit  tenir  surtout  à la  protection  du 
revêtement  épithélial  de  la  muqueuse. 

L’infection  tuberculeuse  par  les  voies 
digestives  n’est  pas  douteuse  chez  l’homme. 
Elle  peut  être  secondaire  ou  primitive  mais 
la  tuberculose  intestinale  humaine  est  le 
plus  souvent  secondaire  et  les  ulcérations 
tuberculeuses  de  Tintestin  sont  dues  la  plu- 
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part  du  temps  non  pas  à l’ingestion  d’ali- 
ments tuberculeux  mais  à la  déglutition  de 
crachats  virulents.  Ce  fait  a reçu  une  confir- 
mation éclatante  avec  les  recherches  de 
Mosler  sur  les  tuberculeux  aliénés'.  Ceux- 
ci  avalent  presque  constamment  leurs  cra- 
chats, et  ils  présentent  relativement  aux 
phtisiques  ordinaires  une  proportion  extrê- 
mement considérable  de  tuberculose  intesti- 
nale avec  lésions  étendues. 

• 

La  tuberculose  intestinale  primitive  se 
rencontre  surtout  chez  les  enfants.  Le  car- 
reau ou  phtisie  mésaraïque  de  ces  derniers 
résulte  probablement  de  l’ingestion  de  pro- 
duits et  surtout  de  lait  tuberculeux,  mais 
somme  toute,  comme  l’a  dit  Koch  : « La 
tuberculose  de  l’intestin  est  assez  rare  et 
tout  à fait  négligeable  en  comparaison  de  la 
tuberculose  primitive  du  poumon  ; et  les 
ulcérations  intestinales  ne  s’observent  pas 
chez  tous  les  phtisiques  quoique  tous  néan- 
moins doivent  plus  ou  moins  avaler  leurs 
crachats  virulents. 

Cela  s’explique  sans  doute  par  ce  fait  que 


I.  Mosler.  Uber  die  infection  der  Darmschleimhaut  nach  Versch- 
lucken  tuberculœser  sputa  (Deutsche  méd.  Woschenschr.  iSgS, 
n”  19). 
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le  tube  digestif  est  un  terrain  plus  défavo- 
rable que  les  voies  respiratoires  pour  le  dé- 
veloppementnaturellement  si  lent,  du  bacille 
de  la  tuberculose.  » 

Il  faut  ajouter  à cela  une  autre  raison  : le 
bacille  de  la  tuberculose  est  un  aérobie  vrai, 
et  l’intestin  n’est  pas  précisément  un  organe 
où  l’oxygène  libre  abonde. 

Quant  à la  contamination  par  les  voies 
respiratoires  nous  y reviendrons  à certains 
points  de  vue  à la  fin  de  ce  chapitre. 

Le  fait  en  lui  même  est  trop*  connu  et  trop 
généralement  admis  pour  que  nous  croyons 
devoir  insister  à ce  sujet. 

Nous  ne  parlerons  pas  davantage  de  l’hé- 
rédité qui  pour  nous  constitue  surtout  une 
hérédité  de  terrain.  L’enfant  de  tuberculeux 
n’hérite  pas  du  germe,  mais  tient  de  ses  as- 
cendants une  débilité  constitutionnelle  qui 
est  simplement  une  prédisposition  à le  con- 
tracter'. Et  il  ne  s’agit  pas  seulement  des 


I.  D’après  Rœckl,  chez  les  bovidés  la  proportion  de  tuberculeux 
au-dessous  de  6 semaines  est  de  0,4  0/0  ; — ceux  de  6 semaines  à 
I an,  de  0,6  ; — de  i à 3 ans,  11,4;  — de  3 à 6 ans,  33, i ; de  6 ans 
et  au-dessus,  43,4.  « La  grande  rareté  de  la  tuberculose  chez  les 
veaux  et  les  animaux  jeunes,  montre  donc,  comme  le  fait  remar- 
quer M.  Straus,  avec  plus  de  netteté  qu’en  pathologie  humaine, 
que  la  tuberculose  n’est  pas  héréditaire  au  sens  propre  du  mot; 
c’est-à-dire  qu’elle  ne  résulte  pas  d’une  infection  congénitale  intra- 
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enfants  de  tuberculeux  mais  tout  parent 
affaibli  pour  une  cause  quelconque,  a une 
tendance  naturelle  à procréer  des  enfants 
débiles,  tels  sont  les  enfants  de  vieillards, 
d’alcooliques,  de  diabétiques,  de  cancé- 
reux, etc.  Un  allaitement  insuffisant  et  arti- 
ficiel, de  mauvaises  conditions  d’hygiène, 
certaines  fièvres  éruptives  peuvent  devenir 
également  la  cause  d’une  déchéance  orga- 
nique qui  transformera  ces  enfants  non  pas 
fatalement  sans  doute,  en  candidats  à la 
tuberculose^  mais  qui  les  mettra  en  état  de 
minoris  resistentiae  s’ils  se  trouvent  en  état 
de  la  contracter. 

Nous  ne  ferons  également  que  citer  la 
contagion  possible  de  la  tuberculose  par  les 
organes  génito-urinaires,  au  sujet  de  laquelle 
manquent  les  expériences  précises  de  labo- 
ratoire, mais  qui  a pu  cliniquement  être 

utérine  ou  conceptionnelle.  L’augmentation  régulière  de  la  fré- 
quence de  la  maladie  avec  l’âge  prouve  bien  que  l’infection  s’effec- 
tue pendant  la  vie  extra-utérine  et  que  la  maladie  a d’autant  plus 
de  chances  de  se  produire  que  l’animal,  par  le  fait  même  d’une 
vie  plus  longue,  est  plus  fréquemment  exposé  aux  causes  d’infec- 
tion. Si,  ce  qui  est  incontestable  pour  les  bovidés  aussi  bien  que 
pour  l’homme,  la  tuberculose  est  plus  fréquente  chez  les  sujets 
issus  de  tuberculeux,  cela  tient  surtout  aux  occasions  plus  fré- 
quentes de  contamination  auxquelles  ces  sujets  sont  exposés  après 
la  naissance,  par  la  vie  en  commun  avec  leurs  parents  malades  et 
dans  un  milieu  infecté.  » 
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observée  d’une  façon  difficilement  discu- 
table. 

Si  nous  passons  en  revue  les  causes  pré- 
disposantes : nous  trouvons  pour  VAge,  que 
de  3 à lo  ans,  la  tuberculose  est  fréquente, 
de  i5  à 25  encore  plus  fréquente,  et  décroit 
alors  pour  atteindre  un  chiffre  proportionnel 
avec  les  âges  avancés.  A 70  ans,  d’après 
Moureton,  la  tuberculose  est  aussi  fréquente 
qu’à  i5. 

Pour  le  Sexe.  Les  femmes  sont  plus  fré- 
quemment atteintes  que  les  hommes  mais, 
comme  l’a  dit  Peter  : « Ce  n’est  pas  à leur 
sexe  que  les  femmes  doivent  ce  fâcheux  pri- 
vilège ; le  sexe  n’y  est  pour  rien,  les  condi- 
tions sociales  y sont  pour  tout.  » 

Pour  les  Climats.  D’une  façon  générale, 
la  phtisie  est  plus  fréquente  et  plus  grave 
dans  les  pays  chauds  que  dans  les  pays 
froids.  Comme  l’a  dit  Villemin  : « La  phtisie 
est  répandue  sur  toute  la  surface  du  globe  ; 
elle  atteint  toutes  les  races  humaines.  Elle 
est  fréquente  sous  l’équateur  et  semble  plu- 
tôt diminuer  au  pôle  qu’à  l’équateur.  Elle 
est  rare  ou  nulle  sur  les  plateaux  élevés. 
Elle  croît  avec  l’agglomération  et  la  concen- 
tration de  la  population.  » La  chaleur  est  né- 
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cessaire  au  bacille  de  la  tuberculose  et  c’est 
pour  cela  que  cette  infection  est  inconnue 
chez  les  animaux  à sang  froid. 

Ajoutons  enfin  les  causes  individuelles, 
f’influence  du  genre  de  vie  et  de  la  profes- 
sion ; rinsuflhsance  d’air  atmosphérique,  la 
vie  dans  l’air  confiné  ou  vicié  ; l’alimentation 
insuffisante;  le  surmenage;  les  refroidisse- 
ments; les  causes  de  débilité  sexuelles; 
grossesse,  accouchement,  lactation  ; et  la 
déchéance  organique  provoquée  par  des  ma- 
ladies constitutionnelles  ou  antérieures. 

Nous  insisterons  un  peu  plus  longuement 
sur  certaines  conditions  qui  nous  ont  plus 
particulièrement  frappés  chez  les  malades 
que  nous  avons  traités. 

Certaines  dispositions  anatomiques  con- 
génitales ou  acquises  affaiblissent  la  mu- 
queuse des  premières  voies  respiratoires 
qui  est  une  barrière  naturelle  à l’envahisse- 
ment de  la  tuberculose. 

Le  professeur  Straus  a reconnu  que  les 
fosses  nasales  de  personnes  absolument 
indemnes  de  tout  soupçon  de  tuberculose, 
séjournant  plusieurs  heures  par  jour  dans 
des  salles  d’hôpital,  hébergeaient  souvent  le 
bacille  de  Koch  (neuf  résultats  positifs  sur 
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vingt-neuf  examens).  Le  professeur  Dieu- 
lafoy,  de  son  côté,  a inoculé  à des  cobayes 
des  fragments  d’amygdales  hypertrophiées 
ou  des  parcelles  de  végétations  adénoïdes* 

Il  a obtenu  ainsi  des  tuberculoses  expéri- 
mentales: dans  12  O O des  cas,  avec  les 
amygdales;  dans  20  0 0,  avec  les  adé- 
noïdes. 

Remarquons  que  si,  dans  le  nez,  le 
microbe  ne  peut  guère  pénétrer  que  trans- 
porté par  l’air,  il  n’en  est  pas  de  même  pour 
le  pharynx.  C’est  là  que  se  croisent  les  ap- 
pareils de  la  respiration  et  de  la  digestion* 
L’inhalation  peut  y apporter  des  poussières 
contaminées;  les  aliments  peuvent  égale- 
ment y déposer  leurs  germes,  au  moment 
de  la  déglution.  MM.  Würtz  et  Lermoyez 
ont  montré  que  le  mucus  nasal  est  bactéri- 
cide. 

Vraisemblablement,  le  mucus  pharyngien  * 
possède  la  même  propriété.  Mais  si  le  fond 
de  la  gorge  est  tapissé  d’une  sécrétion  mor- 
bide, par  exemple  de  cet  enduit  visqueux 
qui  accompagne  son  inflammation  chro- 
nique, il  fixera  les  germes  sans  détruire  leur 
virulence. 

C’est  alors  surtout  qu’il  faudra  craindre 
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leur  pénétration  et  leur  développement  à 
rintérieur  de  l’organisme. 

Nous  avons  noté  à notre  clinique  le  nom- 
bre des  tuberculeux  qui  présentent  des 
lésions  graves  ou  légères  du  côté  du  pharynx. 
Beaucoup  de  ces  troubles  sont  consécutifs  à 
des  affections  du  nez.  Les  muqueuses,  en 
effet,  se  continuent.  De  plus,  dans  bien  des 
cas,  le  sujet  souffrant  d’une  affection  du  nez 
est  obligé  de  respirer  par  la  bouche.  Le  fond 
de  sa  gorge  reçoit  donc  un  air  qui  n’a  pas 
été  filtré  par  les  replis  de  la  pituitaire,  qui 
ne  s’y  est  pas  chargé  d’humidité.  La  plupart 
du  temps,  les  malades  ne  songent  pas  à 
parler  de  ces  petites  imperfections.  Ils  n’v 
attachent  guère  d’importance,  même  quand 
l’obstruction  nasale  est  complète.  Aussi, 
nous  avons  pris  l’habitude  d’examiner  le  nez 
et  la  gorge  de  tous  les  malades  sans  excep- 
tion ; et  c’est  ainsi  que  nous  avons  décelé  de 
nombreuses  rhinites,  catarrhes  naso-pha- 
ryngiens  et  pharyngites,  chez  des  personnes 
qui  nous  délaraient  ne  présenter  aucun  trou- 
ble de  ce  côté  h En  y comprenant  toutes  les 

I . Beaucoup  d’auteurs  prétendent  que  la  fréquence  des  épistaxis- 
pendant  l’adolescence  fait  présager  l’éclosion  d’une  tuberculose 
pulmonaire  pour  l’avenir.  Nous  avons  nous-mêmes  remarqué  la 
fréquence  de  ces  épistaxis  dans  les  antécédents  de  nos  malades. 
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perversions  fonctionnelles  mêmes  légères 
que  nous  avons  relevées,  nous  sommes 
arrivés  à la  proportion  énorme  de  70  0 0. 
Nous  n’avons  pas  besoin  de  rappeler  la  fré- 
quence des  otites  chroniques  non  tubercu- 
leuses d’ailleurs  le  plus  souvent,  mais  si 
fréquentes  chez  les  tuberculeux  et  que  l’on 
sait  à présent  causées  le  plus  souvent  par 
les  végétations  adénoïdes. 

Après  cette  constatation,  ïl  est  permis  de 
se  demander  si  ce  n’est  pas  en  agissant  sur 
le  tissu  amygdalien  (il  est  question  ici  de 
trois  amygdales  : l’amygdale  pharyngée  et 
les  deux  amygdales  palatines)  que  certaines 
circonstances  prédisposent  à la  tuberculose. 
Les  professions  où  l’on  respire  des  pous- 
sières prédisposent  aux  bronchites,  aux 
pneumokonioses,  mais  elles  prédisposent 
aussi  aux  rhinites  et  aux  pharyngites.  L’al- 
coolisme débilite  l’organisme  et  produit  de 
la  gastrite,  mais  il  produit  aussi  une  pharyn- 
gite qui  a ses  caractères  propres  ; le  taba- 

Or,  n’est-ce  pas  là  l’indice  d’un  état  morbide  des  fosses  nasales  ? 
Moure  semble  le  penser.  « 11  ne  faut  pas  oublier,  dit-il,  que  cer- 
taines épistaxis^  souvent  considérées  comme  étant  d’origine  spon- 
tanées, sont  la  conséquence  des  lésions  de  la  muqueuse  pituitaire 
passées  inaperçues  » {Manuel  des  maladies  des  fosses  nasales, 
p.  320. 
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gisme  produit  également  de  la  pharyngite. 
Certaines  maladies,  en  même  temps  qu’elles 
affaiblissent  les  sujets  et  s’accompagnent  de 
bronchite,  frappent  la  gorge,  soit  directe- 
ment comme  la  diphtérie,  la  rougeole,  la 
grippe,  la  scarlatine,  soit  indirectement  en 
la  laissant  s’enflammer  sous  du  mucus  sta- 
gnant, comme  dans  les  maladies  typhoïdes. 
Ces  prédispositions  ne  doivent  pas  nous 
faire  oublierque  même  les  muqueuses  saines 
peuvent  se  laisser  traverser  par  les  bacilles. 
On  admet,  en  effet,  que  ce  sont  les  globules 
blancs  qui,  sortis  par  diapédèse,  viennent 
les  englober,  et  rentrent  ensuite  dans  le  tissu 
lymphoïde.  Ce  processus  est  plus  actif  avec 
l’inflammation  qui  attire  de  nombreux  leu- 
cocytes, mais  il  est  possible  sans  elle. 

Si  les  bacilles  se  présentent  en  trop  grand 
nombre,  les  leucocytes  ne  suffisent  pas  à les 
détruire,  et  ils  pénètrent  dans  les  lymphati- 
ques jusqu’aux  ganglions  rétro-pharyngiens 
•et  sous-maxillaires.  Le  processus  peut  s’ar- 
rêter là  quand  intervient  une  abondante  leu- 
cocytose.  Il  se  forme  des  adénites  plus  ou 
moins  volumineuses.  Si  l’organisme  triom- 
phe, petit  à petit  ces  engagements  ganglion- 
naires disparaissent.  C’est  ce  qui  se  passe 
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habituellement  chez  Tenfant  ; d’ailleurs  il 
semble  que  c’est  par  le  même  procédé  de- 
défense  qus  nous  résistons  à la  syphilis.  Le 
D''  Augagneur  fait  remarquer  (Société  de 
dermatologie  et  de  syphiligraphie,  14  février 
i8g5j  que  la  syphilis  est  de  plus  en  plus 
grave,  à mesure  que  le  sujet  est  plus  âgé 
au  moment  du  chancre,  et  que  précisé- 
ment plus  on  avance  en  âge,  moins  sont 
volumineuses  les  adénites  ; qu’à  égalité 
d’âge,  ce  sont  les  personnes  dont  les  gan- 
glions réagissent  le  plus  énergiquement  qui 
voient  diminuer  la  virulence  de  leur  dia- 
thèse. 

L’invasion  des  bacilles  de  la  tuberculose- 
peut  ne  pas  être  arrêtée  par  des  adénites.  Si 
la  lutte  est  inégale  entre  les  micro-orga- 
nismes et  les  phagocytes,  ou  s’il  y insuffi- 
sance ganglionnaire  par  suite  de  l’âge  ou 
des  maladie  antérieures,  le  processus  s’éten- 
dra, en  suivant  toujours  les  vaisseaux  lym- 
phatiques. On  connaît  les  relations  de  ces 
vaisseaux  avec  les  séreuses.  Si  l’injection  a 
touché  lapartie  supérieure  du  naso-pharynx, 
elle  aboutira  aux  méninges,  c’est  ce  qui  se 
présente  souvent  dans  la  première  enfance. 
Si  elle  a touché  une  partie  plus  voisine  des 
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ganglions  péri-trachéaux,  elle  se  propagera 
vers  le  cul-de-sac  supérieur  de  la  plèvre, 
d'où  pleurésie  sèche  en  cet  endroit,  ou  bien 
granulations  au  sommet  du  poumon.  On 
comprend  ainsi  pourquoi  la  méningite  tuber- 
culeuse occupe  la  base  du  cerveau,  et  pour- 
quoi la  tuberculose  pulmonaire  débute  par 
la  partie  la  plus  élevée  du  lobe  supérieur.  Le 
bacille  parti  du  pharynx  aborde  ces  organes 
en  prenant  le  plus  court  chemin. 

On  rencontre  des  phtisies  syyhilitiques  oix 
le  bacille  de  Koch  ne  joue  aucun  rôle.^ Elles 
sont  dues  au  virus  spécial  à cette  maladie. 
Il  est  réparti  dans  tout  le  corps  à l’époque 
où  se  développe  cette  phtisie.  Il  n’y  a donc 
pas  les  mêmes  raisons  pour  qu’elle  débute 
par  les  sommets  ; et,  de  fait,  il  est  rare  qu'elle 
débute  par  là. 

La  théorie  que  nous  venons  d’exposer 
n’est  pas  une  simple  vue  de  l’esprit.  Dans 
l’immense  majorité  des  autopsies  de  phti- 
siques, en  effet,  on  trouve  de  l’adénopathie 
trachéo-bronchique  bacillaire.  Les  ganglions 
les  plus  fortement  atteints  sont  parfois,  à la 
vérité,  autour  du  hile  du  poumon.  Ce  fait 
peut  s’expliquer;  les  ganglions  les  plus  rap- 
prochés de  la  gorge  ont  été  envahis  les  pre- 
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miers;  ils  n’ont  pas  su  vaincre  leurs  enne- 
mis qui  ont  envoyé  des  colonies  vers  le  hile, 
en  même  temps  que  d’autres  vers  le  som- 
met du  poumon.  D’autres  vont  jusque  dans 
l’aisselle,  d’où  les  adénites  axillaires  axil- 
laires tuberculeuses.  Mais  pendant  que  la 
chaîne  ganglionnaire  se  prenait  de  proche 
en  proche,  les  ganglions  les  plus  élevés  lut- 
taient et  évoluaient  lentement  vers  la  gué- 
rison ou  tout  au  moins  vers  une  améliora- 
tion. Ils  avaient  plus  de  chances  d’aboutir  à 
la  sclérose,  que  ceux  qu’ils  n’avaient  pu 
préserver,  ayant  été  atteints  à une  époque 
où  l’organisme  n’était  pas  encore  débilité 
parles  progrès  de  la  maladie. 

La  clinique  confirme  les  conclusions  que 
l’on  peut  tirer  de  l’ouverture  des  cadavres. 
La  phtisie  commune  offre  un  début  insi- 
dieux. Les  bacilles  échappés  aux  ganglions 
viennent  former  dans  le  stroma  du  poumon 
une  éruption  discrète  de  tubercules.  Ils  ne 
révèlent  leur  présence  que  par  des  symp- 
tômes généraux,  une  intoxication  lente, 
quelques  hémoptysies,  un  peu  de  toux.  Si 
l’éruption  occupe  la  totalité  des  poumons, 
les  symptômes  généraux  sont  très  pro- 
noncés, mais  les  signes  fonctionnels  sont 
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nuis,  au  point  que  l’on  peut  se  méprendre 
sur  la  nature  de  la  maladie  (granulie  d’Em- 
pis). 

Si,  au  lieu  d’arriver  au  poumon  par  l’in- 
termédiaire des  lymphatiques,  la  tubercu- 
lose était  contractée  par  inhalation,  le  ta- 
bleau clinique  serait  tout  autre.  Ici,  ce  sont 
les  symptômes  locaux  qui  dominent.  Ils 
rappellent  la  pneumonie,  de  même  que  la 
caractéristique  anatomique  est  la  pneumonie 
caséeuse.  Cette  forme  se  rencontre  souvent 
dans  l’évolution  de  la  tuberculose  confirmée. 
Des  parcelles  de  matière  tuberculeuse,  au 
lieu  d’être  expulsées  par  les  crachats  tom- 
bent dans  les  parties  plus  déclives  du  pou- 
mon et  y donnent  lieu  à une  pneumonie 
caséeuse. 

Ce  mode  d’infection,  commun  au  cours 
d’une  tuberculose,  est  rare  comme  cause 
initiale  de  la  maladie  chez  l’adulte.  On  ne 
voit  pas,  d’ailleurs,  ici,  ce  qui  pourrait 
déterminer  la  localisation  vers  les  sommets. 
Chez  l’enfant,  ce  processus  est  plus  fré- 
quent. Nombre  de  broncho-pneumonies 
infantiles  sont  de  nature  bacillaire  ; notons- 
qu’elles  n’ont  pas  de  prédilection  pour  les 
sommets. 
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Pour  que  la  maladie  soit  possible,  il  faut 
que  les  poussières  contaminées  arrivent 
jusqu'^aux  alvéoles.  Or,  elles  sont  arrêtées 
par  les  cils  vibratiles  qui  tapissent  les  pre- 
mières voies  respiratoires.  Indépendamment 
des  causes  qui  affaiblissent  cet  épithélium, 
la  brièveté  de  la  trachée  et  des  grosses  bron- 
ches sera  donc  une  prédisposition.  C^est  pro- 
bablement pourquoi  l’enfant  succombe  plus 
souvent  à cette  variété  de  tuberculose,  tandis 
que  son  système  lymphatique  le  préserve  de 
la  phtisie  commune. 

Chez  l’adulte,  Pinhalation  semble  causer 
plutôt  des  laryngites. 

De  la  présence  du  bacille  de  Koch  dans 
le  nez  et  dans  les  amygdales  hypertrophiées, 
de  la  fréquence  des  lésions  du  nez  et 
du  pharynx  chez  les  tuberculeux,  de  l’adé- 
nopathie sous-maxillaire  qui  si  souvent  pré- 
cède Péclosion  de  la  phtisie,  de  l’adénopa- 
thie trachéo-bronchique  qui  toujours  rac- 
compagne, de  la  topographie  des  lésions  et 
de  la  marche  de  la  maladie,  nous  croyons 
pouvoir  conclure  que  le  pharynx  est  la  porte 
d'entrée  du  bacille,  et  que  c’est  par  l’inter- 
médiaire des  lymphatiques  qu’il  se  propage 
aux  poumons.  Il  en  découle  tout  naturelle- 
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ment  des  règles  de  prophylaxie  qui  se  ré- 
sument à traiter  les  affections  acquises  ou 
les  malformations  du  nez  et  du  pharynx. 
Et  une  fois  la  phtisie  déclarée,  la  désinfec- 
tion du  nez  et  du  pharynx  continue  à s’im- 
poser pour  arrêter  l’invasion  microbienne. 

Abordons  maintenant  le  processus  patho- 
logique de  cette  infection. 

Processus  pathologique  de  la  tuberculose. 
— Jusqu’à  la  découverte  expérimentale  de 
Villemin  établissant  la  spécificité,  la  viru- 
lence et  l’inoculabilité  de  la  tuberculose,  le 
tubercule  était  l’élément  fondamental  et  spé- 
cifique de  l’infection  tuberculeuse. 

Aujourd’hui,  si  l’on  sait  que  le  tubercule 
n’a  rien  de  spécifique,  etjn’est  qu’un  produit 
de  la  réaction  organique  engendrée  par  la 
présence  du  bacille  [de  Koch...  et  d’autres 
corps,  on  discute  toujours  sur  l’histogenèse 
de  la  néoplasie  : 

Deux  théories|sont  surtout  en  présence  : 
dans  l’une,  la  cellule  fixejoue  le  plus  grand 
rôle  et  les  organites  [mobiles  de  la  lymphe 
et  du  sang  n’y  jouent  qu’un  rôle  secondaire, 
c’est  celle  de  Baumgarten;  dans  l’autre,  au 
contraire,  ce  sont  les  leucocytes  qui  jouent 
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le  rôle  le  plus  important.  C^est  la  théorie  de 
Metschinoff.  Présentons-les  sommairement 
Tune  et  l’autre. 

Ce  qui  est  admis  dans  les  deux  hypo- 
thèses, c’est  que  les  néoformations  qui  cons- 
tituent le  tubercule  ne  sont  pas  des  néo- 
plasmes^ c’est-à-dire  une  production  étran- 
gère à l’organisme,  vivant  d’une  vie  propre 
au  sein  des  tissus.  Elles  n’ont  rien  de  spéci- 
fique en  elles-mêmes,  rien  d’étranger  à 
l’organisme.  Le  seul  élément  spécifique, 
c’est  le  Microbe, 

Le  tubercule,  contrairement  aux  doctrines 
de  Laënnec  et  de  Broussais,  n’est  qu’un 
produit  inflammatoire  de  l’irritation  réac- 
tionnelle, provoquée  dans  un  organe  par  la 
présence  et  la  pie  d’un  microbe  particulier, 
et  nous  pouvons  en  fournir  une  preuve  im- 
médiate. C’est  que  cette  néoformation,  en 
effet,  peut  prendre  naissance  même  en  l’ab- 
sence des  microbes  spécifiques  et  le  tuber- 
cule peut  exister  sans  tuberculose. 

Les  exemples  ne  manquent  pas.  Mais 
avant  d’en  citer  quelques-uns,  abordons 
immédiatement  l’étude  anatomo-patholo- 
gique de  ces  néoformations. 

Tantôt  les  néoplasmes  tuberculeux  sont 


isolés  sous  forme  de  petites  granulations 
arrondies,  grises  et  transparentes  quand 
elles  sont  jeunes  ; jaunâtres  et  opaques 
quand  elles  commencent  à subir  le  phéno- 
mène de  la  caséification  ; elles  correspondent 
alors  à la  forme  clinique  Gra7^l^lation  tuber- 
culeuse de  Laënnec,  ou  Tubercule  granu- 
lique,  de  Grancher.  Tantôt  au  contraire,  ces 
granulations  sont  confluentes,  d’un  volume 
parfois  considérable,  où  les  granulations  ne 
peuvent  plus  se  difiFérencier  les  unes  des 
* autres  et  sont  intimement  unies  entre  elles 
par  du  tissu  embryonnaire  et  on  a alors 
la  forme  dite  Infiltration  tuberculeuse  de 
Laënnec,  ou  Tubercule  pnewnonique,  de 
Grancher.  (Cette  dernière  forme  se  rencontre 
à peu  près  exclusivement  sur  le  poumon, 
quelquefois  sur  les  séreuses;  la  première  au 
contraire  généralisant  ses  points  d’élection 
et  constituant  la  forme  type  du  tubercule). 

Si  l’on  fait  une  coupe  d’une  granulation 
tuberculeuse,  on*  voit  qu’elle  est  constituée 
par  une  ou  plusieurs  cellules  géantes  et  par 
une  agglomération  de  cellules  de  formes 
variées,  mais  toutes  tassées  les  unes  contre 
les  autres,  se  comprimant  mutuellement  et 
solidement  unies  entre  elles  par  une  matière 
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fibrineuse.  Si  l’on  examine  au  microscope 
l’arrangement  réciproque  de  ces  cellules, 
on  constate  un  certain  nombre  de  détails 
intéressants. 

Au  centre  de  la  granulation,  on  aperçoit 
d’abord  de  grandes  cellules  étalées  (parfois 
mais  rarement  une  seule  comme  dans  les 
lésions  des  synoviales,  dans  l’arthritite  ba- 
cillaire). Ce  sont  les  Cellules  géantes  de 
Schuppel,  caractérisées  par  leur  grandeur  et 
leurs  prolongements  rameux  : distinctes 

aussi  parce  qu’elles  contiennent  un  certain 
nombre  de  noyaux  (parfois  jusqu’à  3o), 
ovalaires,  disposés  en  couronnes. 

Pour  les  apercevoir  avec  la  plus  grande 
netteté,'  il  suffit  d’employer  un  petit  artifice 
de  coloration  et  de  les  examiner  à un  fort 
grossissement  après  les  avoir  durcies  par  les 
procédés  ordinaires  et  colorées  au  picrocar- 
minate  d’ammoniaque.  La  cellule  paraît 
alors  colorée  en  jaune  orange,  tandis  que  la 
couronne  périphérique  de]  ses  noyaux  a re- 
vêtu une  forte  teinte  rose. 

Autour  de  ces  cellules  géantes,  se  trouve 
une  région  où  les  éléments  cellulaires  (la 
granulation  ne  contient  au  reste  que  des  élé- 
ments cellulaires)  sont  serrés  et  pressés  les 
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uns  contre  les  autres  et  ressemblent  à des 
leucocytes  atrophiés  et  déformés.  Enfin, 
vient  une  zone  périphérique  constituée  par 
des  cellules  embryonnaires  dont  quelques- 
unes  parfois  sont  transformées  en  cellules 
fibrino-plastiques  ou  fusiformes.  Cette  der- 
nière couche  s’infiltre  dans  les  tissus  voisins 
et  détermine,  pour  ainsi  dire,  Tenkystement 
du  tubercule. 

En  résumé,  la  granulation  tuberculeuse 
possède,  en  dehors  de  la  présence  du  mi- 
crobe spécifique  (qui  manque  quelquefois), 
les  caractères  distinctifs  suivants  : 

L’existence  d’une  ou  plusieurs  cellules 
géantes  comme  centre  de  figure  ; la  forme 
nodulaire  et  l’arrangement  concentrique  des 
éléments  ; l’absence  constante  et  précoce  de 
tout  élément  vasculaire  ; ajoutons  enfin,  une 
tendance  très  grande  de  la  partie  centrale  à 
la  caséification. 

L’un  de  nous  a pu  observer  de  très  belles 
préparations  de  ce  genre  au  laboratoire  de 
MM.  les  Chantemesse  et  Widal,  et  nous 
en  avons  observé  également  de  très  nettes  à 
notre  laboratoire  de  Passy. 

Ce  qui  caractérise  surtout  la  granulation 
tuberculeuse,  c’est  la  cellule  géante.  Nous 
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en  expliquerons  dans  un  moment  la  forma- 
tion. Cette  cellule  est-elle  un  élément  propre 
à la  tuberculose? 

A cela,  nous  n’hésitons  pas  à répondre  : 
Non  ! 

Il  existe,  en  effet,  des  granulations  à orga- 
nisation semblable,  dans  certaines  affec- 
tions cancéreuses,  purement  inflammatoires 
syphilitiques,  morveuses,  dans  certains  cas 
de  leucémie,  de  fièvres  graves,  de  typhus 
abdominal  et  de  fièvres  éruptives;  on  peut 
en  provoquer  également  par  l’introduction 
dans  l’organisme  de  certains  corps  étran- 
gers, et  certains  champignons,  tels  que  VAs- 
pergillus  fiimigatus  donnent  naissance  à des 
pseudo-tubercules  absolument  semblables. 

Elle  peut  se  développer  autour  d’un  corps 
étranger  quelconque  introduit  dans  l’orga- 
nisme. C’est  ainsi  qu’on  en  a vu  se  produire 
dans  le  péritoine  autour  de  grains  de  poivre 
introduits  dans  cette  séreuse,  et  que 
M.  Cornil  en  a trouvé  dans  une  granulation 
non  spécifique  produite  par  la  pénétration 
d’un  éclat  d’écailles  d’huîtres,  etc. 

Laulanié  dans  son  étude  sur  les  altéra- 
tions pseudo-tuberculeuses  produites  dans 
le  poumon  du  chien  par  les  œufs  de  Stron- 
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gylus  vasorum,  montre  que,  si  l’on  étudie 
les  coupes  de  poumons  de  chiens  atteints  de 
strongylose,  les  granulations  présentent 
tous  les  caractères  histologiques  du  tuber- 
cule. Au  centre,  existe  une  cellule  géante 
creusée  d’une  cavité  qui  renferme  un  œuf 
ou  un  embryon;  une  zone  moyenne  est 
formée  de  cellules  épithélioïdes  ; enfin  la 
zone  périphérique  est  composée  de  cellules 
embryonnaises  disposées  circulairement. 
Malgré  ces  ressemblances  avec  le  vrai  tu- 
bercule, l’afifection  causée  par  les  œufs  du 
strongyle  n’est  pas  une  phtisie  ; elle  n’entraîne 
pas  la  déchéance  progressive  de  la  nutrition 
qui  accompagne  la  tuberculose  ; les  chiens 
s’accommodent  parfaitement  de  la  présence 
des  granulations  parasitaires  dans  leurs 
poumons;  et,  s’ils  succombent,  la  mort  est 
due  à des  troubles  circulatoires,  mécaniques 
résultant  de  thrombose  de  l’artère  pulmo- 
naire. 

Dans  son  étude  critique  et  expérimentale 
sur  les  cellules  normales  et  pathologiques  % 
M.  Laulanié  établit  que  les  cellules  géantes 
apparaissent  dans  tous  les  processus  inflam- 
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matoires,  spécifiques  ou  vulgaires,  procé- 
dant d’une  irritation  continue  et  peu  in- 
tense. C’est  un  épisode  anatomique  spécial^ 
de  l’inflammation.  Ces  cellules  se  déve- 
loppent autour  de  corps  étrangers  variables 
bacilles  de  Koch,  touffes  d’actynomyces, 
embryons  de  strongylus,  etc.  (Straus). 

Pour  la  lésion  tuberculeuse,  il  est  évident 
que  le  bacille  joue  le  rôle  de  corps  étranger, 
mais  la  cellule  géante  ne  renferme  aucun 
élément  propre  à elle-même,  et  sur  la  consta- 
tation duquel  on  pourrait  affirmer  la  nature 
tuberculeuse  de  la  lésion. 

Ce  que  nous  avons  dit  de  la  granulation 
type,  nous  pouvons  le  répéter  pour  la  gra- 
nulation confluente. 

Au  reste,  pour  MM.  Wagner  et  Charcot, 
la  granulation  ne  serait  une  lésion  simple 
que  lorsqu’elle  ne  contient  qu’une  seule  cel- 
lule géante,  et  dans  le  cas  ordinaire  où  l’on 
en  trouve  plusieurs,  chacune  d’elles  serait  le 
centre  de  figure  de  l’unité  anatomo-patholo- 
gique de  la  tuberculose,  du  follicule  tuher- 
ciileiix  de  Kester  ou  tubercule  élémentaire  de 
Charcot.  Le  follicule  devient  ainsi  l’élément 
primordial  et  l’on  doit  décomposer  toute 
néoformation  tuberculeuse  en  autant  de  fol- 
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licules  élémentaires  qu’il  y a de  cellules 
géantes. 

Le  tubercule  pneumonique  de  Grancher 
n’est  autre  chose  qu’un  tubercule  unique 
provenant  de  l’agglomération  de  nombreuses 
granulations  pouvant  former  dans  les  or- 
ganes des  masses  parfois  considérables  et 
envahir  le  lobe  entier  d’un  poumon  par 
exemple,  ou,  s’il  se  développe  sur  des 
séreuses,  y constituer  *des  plaques  plus  ou 
moins  étendues. 

L’infiltration  tuberculeuse  n’est  donc,  en 
somme,  comme  l’a  reconnu  Grancher  bien 
avant  la  découverte  de  Koch  qui  a enlevé 
tous  les  doutes,  qu’un  amas  de  granulations 
réunies  entre  elles  par  une  gangue  embryon- 
naire dont  la  destinée  est  la  même  que  celle 
de  la  granulation  : la  nécrose;  si  bien  que 
l’ensemble,  privé  d’alimentation  par  l’obli- 
tération précoce  des  vaisseaux,  se  fond  en 
une  masse  uniformément  opaque  etramollie, 
un  tubercule  géant  où  il  devient  impos- 
sible de  reconnaître  les  granulations  pri- 
mitives. 

Etudions  maintenant  l’origine  et  la  nature 
de  la  cellule  géante  et  des  éléments  consti- 
tutifs du  follicule. 
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Ici  deux  théories  principales  sont  en  pré- 
"sence  : 

Pour  Baumgarten,  en  effet,  ce  sont  les 
cellules  fixes  des  tissus  envahis  qui  entrent 
^en  karyokinèse  et  constituent  la  néoforma- 
tion tubercule;  les  leucocytes  n’y  concour- 
rent  qu’à  l’état  d’éléments  le  plus  souvent 
■secondaires,  parfois  tardifs,  et  n’y  partici- 
pent, dans  certains  cas,  en  aucune  façon. 

Pour  Metchnikoff,  au  contraire,  les  leuco- 
cytes sortis  des  vaisseaux  par  diapédèse  sont 
les  seuls  éléments  anatomiques  qui  entrent 
dans  la  formation  des  cellules  géantes  et  des 
cellules  épithélioïdes  du  follicule  tubercu- 
leux. 

Il  est  probable  que  les  leucocytes  jouent 
un  rôle  plus  important  que  ne  le  croient  les 

partisans  de  Baumgarten,  mais  qu’ils  ne 

« 

sont  pas  les  seuls,  malgré  l’avis  de  Metch- 
nikoff, à prendre  part  à la  formation  du 
tubercule,  et  que,  comme  l’a  dit  Bernheim  ' : 
« les  cellules  géantes  proviennent  de  diffé- 
rentes sources:  ou  des  cellules  lymphatiques 
{leucocytes  ou  cellules  migratrices  par  karyo- 
kynèse  avortée  en  coalescence),  ou  des  cel- 

I.  s.  Bernlieim.  Tratié  clinique  et  thérapeutique  de  la  tubercu- 
lose pulmonaire.  Paris,  iSgS, 
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Iules  fixes  des  tissus  (toujours  par  karyoki- 
nèse  incomplète  ou  fusionnement),  ou  des 
cellules  épithéliales,  ou  enfin  des  cellules 
des  endothéliums  séreux  ou  vasculaires. 

Les  cellules  épithélioïdes,  formant  la  zone 
moyenne  du  follicule,  proviennent  le  plus 
souvent  de  l’hypertrophie  des  leucocytes  ou 
des  cellules  migratrices,  augmentant  de  vo- 
lume et  prenant  un  noyau  volumineux; 
mais  elles  peuvent  provenir  d’autres  cellules. 
Elles  apparaissent  avant  la  cellule  géante, 
sont  plus  constantes  et  peut-être  carac- 
iéristiques  de  la  lésion  tuberculeuse.  Elles 
semblent  d’autant  plus  nombreuses  que 
l’infection  bacillaire  est  plus  virulente  et 
plus  rapide. 

Quant  à la  zone  externe  des  follicules, 
•elle  est  formée  de  cellules  migratrices  et 
d’éléments  embryonnaires,  mais  leur  pré- 
sence et  leur  formation  n’est  que  le  résultat 
de  l’état  inflammatoire  des  régions  péritu- 
berculeuses  et  ne  présentent  rien  de  spécial 
à la  tuberculose. 

La  théorie  de  MetchnikofiF  serait  proba- 
blement vraie  en  remplaçant  l’expression 
« leucocytes  » par  celle  de  Phagocy'‘tes  et  en 
comprenant  parmi  ces  derniers  non  seule- 
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ment  les  globules  blancs  du  sang  et  de  la 
lymphe,  mais  certaines  autres  cellules  de 
l’endothélium  ou  du  tissu  conjonctif,  qui 
participent  à la  lutte  comme  les  leucocytes 
proprement  dits,  et,  comme  chaînon  de 
jonction  entre  ces  deux  groupes  d’éléments, 
les  Clasmatocytes  de  Ranvier,  anciennes 
cellules  migratrices  devenues  immobiles  et 
fixes,  et  qui  peuvent  reprendre,  à un  moment 
donné,  leurs  propriétés  migratrices  et  rede- 
venir de  véritables  leucocytes,  comme  ils 
l’étaient  au  début. 

Cette  distinction  ne  s’impose  pas  seule- 
ment dans  la  lutte  de  l’organisme  contre  le 
bacille  de  Koch,  mais  elle  est  générale  pour 
toutes  ou  presque  toutes  les  maladies  viru- 
lentes. 

M.  Straus  fait  observer,  d’autre  part,  que 
les  grands  leucocytes  mononucléaires  offrent 
une  grande  ressemblance  avec  certaines  cel- 
lules fixes  du  tissu  conjonctif,  surtout  quand 
ces  cellules  sont  en  voie  de  multiplication 
inflammatoire. 

Les  uns  et  les  autres  ont  un  noyau  unique 
entouré  d’une  couche  notable  de  proto- 
plasma et  se  colorant  moins  énergiquement 
par  les  couleurs  d’aniline  que  le  noyau  des 
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petits  lymphocytes;  et  on  est  souvent  embar- 
rassé pour  distinguer  ces  grands  leucocytes 
de  ces  cellules  en  multiplication. 

La  participation  des  leucocytes  dans  la 
production  des  tubercules  paraît  un  fait 
bien  assuré  ; ces  leucocytes  appartiennent  à 
la  série  des  mononucléaires.  Les  polynu- 
cléaires englobent  facilement  le  bacille  tuber- 
culeux, mais  périssent  au  bout  d’un  temps 
très  court,  ils  deviennent  alors,  avec  leur 
contenu  microbien,  la  proie  des  différents 
phagocytes  mononucléaires  désignés  sous  le 
nom  générique  de  macrophages  qui  résistent 
beaucoup  mieux  aux  bacilles  de  Koch  et 
parviennent  même  parfois  à les  détruire. 
Sous  leur  influence,  les  bacilles  deviennent 
plus  gros,  se  déforment,  se  mettent  en  masse 
brunâtre.  Cette  transformation  ne  se  ren- 
contre jamais  dans  les  cultures  où  il  y a 
pourtant  beaucoup  de  bacilles  privés  de  vie, 
ni  en  dehors  des  cellules  tuberculeuses;  elle 
doit  être  considérée  comme  le  résultat  d’une 
action  phagocytaire  de'ces  cellules. 

L’importance  de  leur  action  ne  pourrait 
être  mis  en  doute  et  elle  peut  trouver  une 
explication  dans  ce  fait  que  les  éléments, 
comme  l’a  autrefois  montré  M.  VanTieghem, 


— 382 


sont  constitués  par  une.  masse  protoplas- 
mique non  pourvue  d’une  membrane  enve- 
loppante et  l’on  comprend  sans  peine,  la 
facilité  de  pénétration  des  éléments  micro- 
biens à l’intérieur  de  ces  plasmodies  nues,  pé- 
nétration que  favorisent  encore  les  propriétés 
amiboïdes  et  la  motilité  des  globules  blancs. 

Remarquons  cependant  que,  contraire- 
ment aux  amibes,  les  leucocytes,  comme  l’a 
vérifié  M.  Maurel,  ne  rejettent  jamais  lès 
corps  qu’ils  ont  une  fois  absorbés.  Ils  les 
conservent  tous,  même  lorsqu’ils  sont  dan- 
gereux pour  eux;  aussi  bien,  quand  ils 
abordent  des  corps  inorganisés  toxiques,  la 
noix  vomique  par  exemple,  que  quand  les 
éléments  absorbés  sont  des  microbes  patho- 
gènes. Quand  ces  derniers  réussissent  à 
sortir  du  plasma  leucocytaire,  ce  sont  des 
prisonniers  qui  s’évadent  et  non  des  intrus 
qui  sont  expulsés. 

Le  seul  acte  réactionnel  de  ce  genre  que 
produisent  les  leucocytes  consiste  en  ce  fait 
que,  souvent  ces  cellules  migratrices  s’éloi- 
gnent du  foyer  infectieux,  transportant  ail- 
leurs, dans  un  endroit  où  l’organisme  est 
sans  doute  plus  apte  à se  défendre,  les 
microbes  qu’elles  ont  englobés. 
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Sous  l’influence  prolongée  du  bacille,  le- 
tubercule  se  nécrose  et  se 'transforme  en 
masses  caséeuses  qui,  prenant  naissance 
d’abord  au  centre,  gagnent  peu  à peu  la  péri- 
phérie. 

Cette  transformation  caséeuse  tient  proba- 
blement, pour  une  part,  à ce  que  les  tuber- 
cules ne  renferment  point  de  vaisseaux 
sanguins,  et  sont  incomplètement  alimentés, 
ce  qui  diminue  l’activité  et  la  vitalité  des. 
leucocytes. 

Une  fois  caséifié,  le  tubercule  meurt  et  se 
ramollit.  Rindfleisch  admet  que  cette  fonte- 
du  tubercule  est  due  à une  modification  des. 
éléments  albuminoïdes,  par  une  fermenta- 
tion spéciale  qui  les  rend  solubles.  En  tout 
cas,  on  y trouve  des  bacilles  virulents. 

La  caséification  est  donc  l’indice  d’une 
supériorité  d’énergie  de  la  part  du  microbe- 
sur  les  phagocytes. 

Dans  le  cas  contraire,  deux  phénomènes 
se  présentent  : l’évolution  fibreuse,  la  for- 
mation crétacée. 

Dans  le  cas  où  le  tubercule  montre  une 
tendance  à l’évolution  fibreuse,  la  zone  em- 
bryonnaire se  développe  et  s’élargit,  il  se 
forme  de  petits  nodules  constitués  par  du. 
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tissu  fibreux  homogène  et  contenant  un  petit 
nombre  de  cellules  rondes  et  atrophiées, 
toujours  sans  vaisseaux.  Les  éléments  cellu- 
laires disparaissent  peu  à peu  et  sont  rem- 
placés par  du  tissu  fibreux,  inapte  à subir  la 
caséification  qui  ne  se  produit  plus  que  dans 
la  partie  centrale.  On  a alors  le  tubercule  de 
guérison  de  Cruveilher  : des  vaisseaux  se 
développent  dans  cette  zone  embryonnaire, 
la  matière  caséeuse  centrale  est  enkystée, 
elle  subit  alors  une  évolution  spéciale  : 
tantôt,  mais  rarement,  elle  est  complètement 
résorbée,  tantôt  elle  durcit  et  forme  un  véri- 
table mastic  ; quelquefois  même,  elle  se 
charge  de  sels  calcaires  et  forme  un  véritable 
calcul,  comme  nous  en  avons  cité  précé- 
demment un  exemple. 

Cette  dernière  forme  réactionnelle  est  des 
plus  intéressantes  ; les  leucocytes  opposent 
une  barrière  chimique  au  parasite  et  aux 
produits  acides  quhl  secrète. 

On  sait  que  le  bacille  de  la  tuberculose 
prend  bien  les  matières  colorantes  en  milieu 
acide,  ce  qui  est  un  indice  qu’un  milieu 
acide  doit  être  favorable  à sa  vitalité  : De 
plus  les  milieux  de  culture  où  pousse  du 
bacille  tuberculeux  ne  tardent  pas  à prendre 
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une  réaction  acide.  La  cellule  contientcomme 
matière  constituante  de  son  protoplasma  du 
carbonate  et  du  phosphate  de  chaux  ; mais 
ces  derniers  ne  se  déposent  qu’en  liqueur 
alcaline  ou  au  moins  neutre.  Les  cellules 
doivent  donc  de  leur  côté  sécréter  des  pro- 
duits alcalins  et,  s’ils  sont  assez  énergiques 
pour  saturer  la  production  acide  du  microbe, 
elles  enkystent  le  bacille  dans  de  fines  cou- 
ches concentriques  de  sels  calcaires  et  se 
préservent  ainsi  de  son  atteinte  en  même 
temps  qu’elles  l’empêchent  d’évoluer. 

Cette  enkystation  crétacée  est  absolument 
analogue  aux  couches  stratifiées  et  multiples 
que  les  phagocytes  sécrètent  pour  enkyster 
certains  nématoïdes;  et,  absolument  comme 
dans  ce  cas,  le  bacille  se  défend  en  sécrétant 
à son  tour  des  membranes  cuticulaires, 
lorsque  ses  sucs  acides  ne  parviennent  pas 
à sursaturer  la  production  alcaline  des  leu- 
cocytes ou  que  ses  protéines  ne  réussissent 
p^s  à les  empoisonner. 

De  nombreuses  observations  ont  permis 
de  s’assurer  de  la  réalité  de  ces  faits,  grâce 
à l’extrême  sensibilité  de  certains  réactifs 
colorés,  l’alizarine  sulfacide,  par  exemple, 
d’un  beau  jaune  orange  en  milieu  acide, 
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d’un  magnifique  violet,  au  contraire,  en 
liqueur  alcaline. 

Ce  mode  heureux  de  terminaison  du  tu- 
bercule s’observe  assez  souvent  dans  les 
tuberculoses  torpides  à évolution  lente,  et 
chroniques  dès  le  début,  quand  une  poussée 
aiguë  ne  vient  pas  enrayer  cette  marche 
vers  la  guérison. 

On  ne  le  rencontre  jamais,  en  revanche^ 
dans  les  tuberculoses  aiguës,  granuliques 
et  surtout  pneumoniques. 

Si  les  nodules  sont  nombreux  et  rappro- 
chés les  uns  des  autrçs,  comme  cela  se  re- 
marque fréquemment  dans  le  poumon,  on 
assiste  alors  à la  transformation  fibreuse  de 
toute  une  partie  de  Torgane  qui  se  montre 
dure,  scléreuse,  ardoisée,  et  on  a,  dans  ce 
cas,  la  forme  clinique  broncho-pneumonie 
chronique  tuberculeuse. 

On  retrouve  assez  souvent  chez  les  vieil- 
lards de  ces  vieilles  tuberculoses  guéries  par 
ce  mode  réactionnel. 

Après  avoir  étudié  les  phénomènes  cellu- 
laires qui  suivent  l’introduction  du  bacille, 
rappelons  que  certaines  manières  d'être  des 
tissus  et  des  humeurs  (qui,  d'une  manière 
intrinsèque,  sont  pathologiques)  peuvent 
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augmenter  leur  résistance  au  microbe  tuber- 
culeux. 

L’arthritisme  en  est  un  exemple.  Cette 
diathèse  est  caractérisée,  comme  l’a  dit 
Hanot,  par  une  tendance  à la  prolifération 
et  à l’organisation  du  tissu  conjonctif.  Ce 
tissu  si  disposé  à réagir  contre  les  agents 
pathogènes  en  s’hypertrophiant  et  en  se 
sclérosant,  lutte  de  cette  manière  contre  le 
poison  tuberculeux.  Il  prolifère  activement 
et,  en  enserrant  entre  ses  mailles  le  bacille 
de  Koch  peut  l’empêcher  de  poursuivre  son 
invasion  et  de  créer  même  des  colonies  im- 
portantes. 

Lé  rôle  des  leucocytes  dans  la  lutte  contre 
le  bacille  de  Koch  peut  les  faire  considérer 
comme  un  des  facteurs,  nous  ne  dirons  pas 
de  l’antagonisme  proprement  dit,  mais  de 
l’immunité  naturelle  plus  ou  moins  grande 
que  provoquent  certaines  maladies  ou  cer- 
tains états  diathésiques  antérieurs. 

C’est  à la  leucocytose  produite  par  le  pro- 
cessus réactionnel  dans  les  fièvres  intermit- 
tentes endémiques  qu’il  faut  attribuer  Tan- 
tagonisme,  autrefois  affirmé,  de  ces  aflPec- 
tions  contre  la  tuberculose,  par  Will,  qui 
•assurait  que  la  phtisie  ne  sévissait  pas  là  où 
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Ton  rencontre  des  fièvres  intermittentes  et 
vice  versa  \ par  Nepple  (dès  1828),  qui  avait 
annoncé  que  la  phtisie  pulmonaire  attaquait 
rarement  l’habitant  des  marais  de  Bresse, 
tandis  qu’elle  était  fréquente  dans  les  pays 
de  coteaux  de  cette  province;  par  Boudin, 
qui  présentait  presque  comme  une  loi  les 
trois  propositions  suivantes  : 

La  phtisie  pulmonaire,  toutes  choses 
égales  d’ailleurs,  est  plus  rare  parmi  les 
habitants  des  localités  marécageuses; 

2''  Les  localités  dans  lesquelles  se  montre 
la  phtisie  sont  remarquables  par  la  rareté 
des  fièvres  intermittentes  endémiques; 

3"^  Par  suite  de  la  suppression  des  marais 
ou  de  leur  conversion  en  étangs,  on  a vu 
l’endémicité  des  fièvres  intermittentes  être 
remplacée  par  la  phtisie  pulmonaire  dans 
certaines  localités  où  cette  maladie  était 
inconnue  précédemment  h 

Barth,  à Hyères;  Hahn,  à Strasbourg; 
.Tribe,  à Aigues-Mortes;  Brunache^  dans  les 
.plaines  de  la  Camargue;  Crozant,  dans  la 
Nièvre;  Wilson  et  nombre  d’autres  encore 
constataient  l’existence  de  ce  même  antago- 
nisme et  le  signalaient. 

I.  De  Pietra  Santa,  traitement  rationnel  de  la  Phtisie  pulmo- 
naire, 1875. 
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La  même  observation  se  reproduit  encore 
à propos  de  la  Chlorose  que  la  majorité  des 
auteurs  regardent  comme  également  anta- 
goniste de  la  tuberculose.  « La  tubercu- 
lose ' ne  frappe  pas  les  chlorotiques,  en 
dépit  de  leur  hérédité,  plus  fréquemment 
que  les  autres  individus;  il  semble  même, 
au  dire  d’Hayem,  que  la  chlorose  soit  un 
mauvais  terrain  pour  la  germination  de  la 
graine  tuberculeuse;  mais  si  la  tuberculose 
évolue  chez  une  hypoplasique  qui  ne  pré- 
sente pas  les  signes  de  la  chlorose,  elle  dé- 
terminera un  état  d’anémie  bien  différent  de 
celui  qu’elle  détermine  chez  un  individu 
quelconque,  et  dans  ce  cas,  le  sang  prend 
des  caractères  chlorotiques. 

Il  semble  que  la  tuberculose  ait  déclanché 
la  chlorose,  et  qu’alors,  les  deux  maladies 
évoluent  ensemble  sur  le  même  sujet,  sans 
se  confondre. 

On  sait  que  la  tuberculose  donne  aisément 
lieu  à une  déglobulisation  parfois  intense; 
mais  cette  déglobulisation  n’est  qu’une  ané- 
mie symptomatique,  que  Hérard,  Cornil  et 
Houdé  séparent  à juste  titre,  de  la  chlorose. 


I.  M.  Ch.  Liizet,  la  Chlorose,  in  Bibl.  méd.,  Charcot-Debove. 
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Les  caractères  principaux  du  sang  sont  une 
leiicocytose  généralement  prononcée  (6,000  à 
18,000);  la  présence  de  fibrine  en  quantité 
exagérée  au  moment  de  la  poussée  inflam- 
matoire, et  le  peu  d’altérations  de  la  valeur 
globulaire,  tout  au  moins  au  début  de  la 
maladie.  Ce  n’est  pas  de  cette  anémie  qu’il 
s’agit  ici. 

Hayem  admet  que,  dans  les  rejetons  des 
tuberculeux  ou,  pour  mieux  dire,  des  dégé- 
nérés, qui  peuvent  fournir  un  terrain  soit  à 
la  chlorose,  soit  à la  tuberculose,  il  existe 
deux  catégories  : 

D’une  part,  des  individus  plus  prédis- 
posés à la  chlorose  qu’à  la  tuberculose,  qui 
font,  à la  puberté,  une  chlorose  franche  bien 
caractérisée;  de  l’autre,  des  sujets  où  domine 
la  prédisposition  tuberculeuse,  et  qui  de- 
viennent tuberculeux,  et,  à cette  occasion, 
chloro-anémiques. 

Dans  le  premier  cas,  la  tuberculose  est 
rare  : Hayem  a pu  suivre,  pendant  de 
longues  années,  40  cas  de  chlorose  franche, 
et  s’est  assuré  que  sur  ce  nombre,  il  ne  s’est 
fait  que  deux  tuberculisations  secondaires... 
Ces  observations  confirment  l’antagonisme 
admis  par  Pidoux,  Trousseau,  G.  Sée, 


Hérard,  Cornil  et  Hanot,  entre  la  tubercu- 
lose et  la  chlorose. 

Dans  le  second  cas,  le  début  peut  se  faire 
d’emblée  par  tous  les  symptômes  de  la 
chloro-anémie  tuberculeuse;  c’est  le  cas  or- 
dinaire. Plus  rarement,  la  tuberculose  s’ins- 
talle d’emblée,  et  la  chlorose  survient  ulté- 
rieurement. Les  signes  de  la  tuberculose 
peuvent,  au  début,  rester  obscurs;  il  n’est 
pas  rare  que  ceux  de  la  chlorose  paraissent 
exister  seuls.  — Assez  souvent,  il  y a de  la 
dyspepsie. 

A la  période  d’état,  les  lésions  hématiques 
sont  variables.  Le  plus  souvent,  l’anémie 
atteint  d’emblée  un  maximum,  et  ne  le  dé- 
passe plus;  exceptionnellement,  elle  s’ag- 
grave et  atteint  le  S*"  et  le  4""  degré,  c’est- 
à-dire  que  le  nombre  des  globules  tombe  à 
2,900,000  (S""  degré),  et  au-dessous  (4^"  degré). 
Les  lésions  globulaires  sont  celles  de  la 
chlorose,  généralement  du  2^^  degré,  quelle 
que  soit  la  forme  de  la  tuberculose  que  l’on 
observe.  Quand  celle-ci  progresse,  l’anémie 
semble  s’améliorer  dans  certains  cas.  A la 
fin  de  la  maladie,  l’anémie  s’aggrave  cepen- 
dant. La  leucocytose  vient  ici  compliquer  le 
tableau.  Dans  un  cas  d’anémie  extrême. 
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Hayem  a noté  620,000  globules  rouges 
(anémie  pernicieuse  progressive).  » 

Hayem  rapporte  ses  observations  sur  l’état 
du  sang  dans  la  tuberculose,  aux  catégories 
suivantes  : 

H Formes  aiguës  des  séreuses  et  granulie, 
sans  lésions  inflammatoires  étendues  des 
parenchymes  ; 

F Inflammations  parenchymateuses  ai- 
guës, et  notamment,  pneumonie  tubercu- 
leuse; 

3®  Inflammations  dites  franches  chez  les 
tuberculeux; 

4®  Tuberculose  vulgaire  à marche  rapide; 

5®  Tuberculose  vulgaire  à évolution  plus 
lente,  conduisant  à la  cachexie. 

F Formes  aiguës  des  séreuses  et  granulie, 

/ 

sans  lésions  inflammatoires  étendues  des 
parenchymes  : Le  sang  présente  les  carac- 
tères d’une  phlegmasie  atténuée,  avec  légère 
augmentation  des  globules  blancs,  sans  dimi- 
nution des  globules  rouges.  ^ 

Ces  modifications  sont  la  conséquence, 
non  de  l’évolution  des  tubercules  eux- 
mêmes,  mais  bien  des  lésions  irritatives  qui 
les  accompagnent.  Aussi  ne  sont-elles  pas 
en  rapport  avec  l’abondance  et  la  généralisa- 


tion  des  granulations,  mais  avec  la  nature  et 
Pétendue  des  exsudats  inflammatoires; 

Tuberculose  aiguë  des  parenchymes, 
compliquée  de  lésions  inflammatoires.  (Ex.  : 
pneumonie  caséeuse.) 

Le  sang  ne  présente  que  des  caractères 
phlegmasiques  atténués. 

Légère  augmentation  des  globules  blancs 
(18,000);  légère  augmentation  de  fibrine 
(réticulum  à fibrilles  nombreuses)  ; héma- 
ties plus  ou  moins  diminuées. 

Quelquefois,  dans  la  pneumonie  caséeuse 
à foyers  disséminés,  pas  d’altérations  du 
sang. 

Le  nombre  des  hématoblastes  est  très 
variable,  tantôt  diminué,  tantôt  augmenté 
suivant  des  circonstances  d’une  appréciation 
presque  toujours  difficile. 

La  déglobulisation  fait  des  progrès  pen- 
dant le  cours  de  la  maladie,  et  peut  atteindre, 
dans  les  formes  traînantes,  un  assez  haut 
degré; 

3^  Inflammations  dites  franches  survenant 
chez  les  tuberculeux  : Le  sang  présente  des 
caractères  phlegmasiques  parfaitement  évi- 
dents et  aussi  nets  que  dans  les  phlegmasies 
des  individus  non  tuberculeux: 
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4'^  Tuberculose  vulgaire  à marche  rapide 
(phtisie  galopante  : Lorsque  les  lésions  tu- 
berculeuses parenchymateuses  n’entraînent 
pas  la  mort  presque  immédiate,  c’est-à-dire 
lorsqu’elles  ont  le  temps  de  se  ramollir  pour 
former  des  cavernes,  on  peut  dire  qu’elles 
deviennent  le  siège  d’une  sorte  de  phlemasie 
secondaire  éliminatrice.  Ces  phlegmasies 
sont  suppuratives.  Il  faut  donc  comprendre 
ici,  à côté  des  formations  rapides  des  ca- 
vernes, les  inflammations  suppuratives  et 
tuberculeuses  des  séreuses,  isolées  ou  mar- 
chant de  pair  avec  les  lésions  parenchyma- 
teuses. 

Aussi,  dans  cette  catégorie  de  faits,  le  sang 
prend-il  la  même  apparence  que  dans  les 
phlegmasies  suppurées.  Il  est  plus  ou  moins 
nettement  fibrineux  et  renferme  une  pro- 
portion excessive  de  globules  blancs  : 25  à 
Sogjoo  et  plus.  Plus  les  phénomènes  inflam- 
matoires sont  intenses,  plus  raugmoitation 
de  fibrine  est  considérable.  Je  l’ai  parfois 
trouvée  aussi  forte  que  dans  la  pneumonie 
lorsqu’il  existait  des  cavernes  en  pleine  sup- 
puration. 

Mais,  en  même  temps  que  le  sang  est 
analogue  à celui  des  inflammations  suppu- 
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ratives,  il  subit  déjà  beaucoup  plus  profon- 
dément les  atteintes  de  la  déchéance  générale 
de  l’organisme,  et,  dans  le  cas  d’une  certaine 
survie  (4  à 6 mois),  il  prend  les  caractères 
du  sang  phlegmaso-cachectique. 

La  déglobulisation,  relativement  peu  mar- 
quée dans  les  formes  précédentes,  est  pres- 
que toujours  ici  très  prononcée  ; elle  s’accom- 
pagne également  d’altérations  globulaires 
notables,  mais  ayant  cependant  bien  rare- 
ment autant  d’importance  que  dans  la  chlo- 
rose. Bien  que  la  tuberculose  soit  profondé- 
ment déglobulisante,  elle  n'altère  pas  le  type 
des  hématies  comme  la  chlorose.  Très  évi- 
demment, le  processus  de  déglobulisation 
ne  doit  pas  être  le  même  dans  les  deux 
maladies. 

Dans  la  chlorose,  la  désassimilation  des 
globules  est  exagérée  ; il  est  très  probable  que, 
dans  la  tuberculose,  il  s’agit  surtout  d’un  ra- 
lentissement dans  la  formation  des  éléments. 

De  là,  la  persistance  du  type  anatomique 
pendant  longtemps,  et  par  suite,  la  part  pré- 
pondérante prise  par  la  question  du  nombre 
sur  celle  de  la  qualité,  ce  qui  est  précisément 
le  contraire  de  ce  qu’on  observe  dans  la  chlo- 
rose. 
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Parfois,  chez  des  malades  pâles  profondé- 
ment cachectiques,  paraissant  presque  ex- 
sangues, on  est  étonné  de  trouver  un  nombre 
de  globules  rouges  dépassant  3 millions. 
N’est-il  pas  très  vraisemblable  que,  dans 
ces  cas,  la  masse  totale  du  sang  est  di- 
minuée ? 

5°  Tuberculoses  vulgaires  chroniques.. 
L’état  du  sang  est  nécessairement  très  va- 
riable, surtout  si  l’on  considère  la  maladie^ 
depuis  le  début  jusqu’à  la  terminaison,  à 
travers  les  mille  incidents  qu’elle  traverse.. 
Le  sang  nous  donnera  en  quelque  sorte  la 
mesure  de  deux  éléments  morbides  impor- 
tants : l’inflammation  et  l’anémie. 

Les  caractères  inflammatoires  du  sang 
seront  en  rapport  avec  la  lésion  du  poumon 
et  de  la  plèvre,  et  particulièrement,  dans 
cette  forme  de  tuberculose,  avec  la  bron- 
chite et  la  suppuration  des  cavernes.  Aussi, 
ces  caractères  pourront-ils  se  modifier  bien 
souvent  dans  le  cours  de  la  maladie.  En 
général,  au  début,  on  ne  trouvera  guère 
qu’un  réticulum  sans  retard  notable  dans  la 
coagulation,  accompagné  d’une  augmenta- 
tion modérée  des  globules  blancs. 

Les  caractères  phlegmasiques  deviendront 
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plus  nets  au  moment  des  poussées  inllam- 
matoires  : bronchites,  foyers  pneumoniques 
ou  pleuro-pneumoniques,  etc.  Mais  ils  seront 
très  rarement  aussi  développés  que  dans  les 
phlegmasies  non  tuberculeuses. 

Quand,  dans  la  phtisie  avancée,  il  s’est 
formé  de  grandes  cavernes  donnant  lieu  à 
une  expectoration  franchement  purulente, 
le  sang  est  habituellement  nettement  phleg- 
masique,  c’est-à-dire,  riche  en  grosses  fi- 
brilles et  en  globules  blancs.  Mais  ces  carac- 
tères du  sang  inflammatoire  sont  souvent 
atténués  par  l’état  d’affaiblissement  de  l’or- 
ganisme et  par  l’anémie.  Le  sang  prend  une 
apparence  complexe  que  nous  connaissons 
sous  le  nom- de  phlegmaso-cachectique. 

L’anémie  tuberculeuse  peut  atteindre  un 
très  haut  degré  et  réduire  le  nombre  des  glo- 
bules rouges  à environ  un  million  et  même 
moins;  mais  il  n’est  pas  rare  de  voir  suc- 
comber des  malades  ayant  un  nombre  assez 
clevé  d’hématies. 

Dans  certains  cas,  les  hémoptysies  seront 
la  principale  cause  de  l’anémie  et  les  altéra- 
tions du  sang  seront  absolument  les  mêmes 
que  dans  l’anémie  post-hémorragique;  le 
plus  souvent,  l’anémie  sera  une  des  consé- 
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quences  directe  de  la  cachexie  tubercu- 
leuse h » 

Trousseau  a professé  que  la  fausse  chlo- 
rose chez  les  femmes  prédisposées  aux  tu- 
bercules, devient  pour  elles  un  gage  d’im- 
munité, en  ce  sens,  dit-il,  que  l’épuisement 
du  sang  rend  moins  fréquentes  les  phleg- 
masies  pulmonaires,  à la  suite  desquelles 
se  manifeste  le  produit  anatomique. 

Les  auteurs  qui,  comme  Bernheim,  ne 
croient  pas  à ces  antagonismes  de  maladies 
ou  états  diathésiques,  reconnaissent  toute- 
fois que  ces  maladies  entravent  le  développe- 
ment du  bacille  de  Koch. 

« Ces  diverses  maladies,  dit  Bernheim,  ne 
confèrent  aucune  immunité  réelle  ou  relative 
pour  la  tuberculose.  Il  faut  cependant  re- 
marquer que  le  nombre  relatif  des  tubercu- 
leux est  moins  grand  parmi  les  individus 
atteints  de  ces  maladies.  Mais  on  en  ren- 
contre un  nombre  assez  considérable  pour 
pouvoir  affirmer  que  si  ces  maladies  en- 
travent un  peu  le  développement  du  bacille 
de  Koch,  elles  ne  confèrent  jamais  une 
immunité  absolue. 

« En  dehors  de  ces  états  prétendus  anta- 


I.  Hayem,  Le  Sang,  1889. 
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gonistes,  il  existe  des  individus  qui  se  mon- 
trent absolument  réfractaires  à une  maladie. 
En  quoi  consiste  cette  immunité  ou  cet  état 
de  non  réceptivité  d’un  organisme  pour  une 
maladie  virulente  ? On  ne  peut  Texpliquer 
que  de  deux  façons  : ou  bien  nos  éléments 
vivants,  cellules  migratrices  ou  cellules  fixes 
entrent  en  lutte  avec  les  microbes,  les  en- 
globent et  les  détruisent,  c’est  la  théorie  de 
la  phagocytose  de  Metschnikoff  ; ou  bien^ 
comme  l’a  pensé  Chauveau  le  premier,  il 
existe  dans  les  humeurs  de  ces  individus 
réfractaires,  des  principes  albuminoïdes  qui 
sont  toxiques  pour  ces  microbes  pathogènes, 
entravent  leur  développement  ou  tout  au 
moins  neutralisent  l’efTet  nocit  des  produits 
solubles  de  ces  germes.  » 
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Troisième  Partie 

I 


Pathologie  expérimentale 

Tuberculisation  expérimentale  de  cobayes  et 
traitement  par  les  ferments  figurés  d’une 
partie  d’entre  eux. 


Nous  avons  pris  et  repris  constamment 
des  expériences  de  ce  genre  au  laboratoire 
depuis  1892. 

Les  reproduire  toutes  serait  s’exposer  à 
des  redites  inutiles  et  fastidieuses  : aussi,  nous 
contenterons-nous  de  citer  quelques  exem- 
ples de  chaque  série  nécessaires  et  suffisantes 
pour  pouvoir  en  dégager  des  conclusions 
pratiques. 

Les  séries  comprenaient  généralement  dix 
ou  vingt  animaux  gardés  préalablement  en 
observation  une  quinzaine  de  jours  au  labo- 
ratoire avant  l’inoculation.  Le  plus  souvent 
nous  gardions  comme  témoins  la  moitié  de 
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cobayes  inoculés  tandis  que  Fautre  moitié 
était  soumise  aux  injections  mycoder- 
miques. 

Voici  résumées  en  un  tableau  sommaire 
les  différentes  expériences  pratiquées  : 

1.  — Inoculation  aux  cobayes  sains,  de  cul- 
tures pures  de  bacilles  de  Koch, 

II.  — Inoculation  aux  cobayes  sains  de  pro- 

duits pathologiques  tuberculeux, 

III.  — Ingestion  var  voie  stomacale  à des 

cobayes  sains  de  cultures  pures  et 
de  produits  pathologiques  tubercu- 
leux, 

IV.  — Inoculation  à des  cobayes  sains  de  ba- 

cilles de  Koch  morts  et  de  produits 
pathologiques  tuberculeux  préala- 
blement stérilisés, 

V.  — Même  expérience  sur  des  cobayes  déjà 
tuberculeux  (cobayes  témoins  dans 
les  expériences  précédentes). 

VI.  — Ihocidation  de  bouillons  de  cidture 
privés  des  éléments  figurés  par  fil- 
tration à la  bougie  dans  un  appa- 
reil Kitasato, 


Examinons  d’abord  les  résultats  obte- 
nus chez  les  cobayes  mis  ainsi  en  expé- 
rience et  non  soumis  ensuite  au  traitement 
mycodermique. 

I.  — Inoculation  aux  cobayes  de  cultures 
pures  de  bacilles  de  Koch,  — Nous  avons 
opéré  sur  un  très  grand  nombre  d’animaux 
qui  servaient  de  témoins  aux  différentes 
expériences  dont  nous  parlerons  plus  loin. 

La  région  d’inoculation  que  nous  avons 
adoptée  a été  le  tissu  sous-cutané  de  la  ré- 
gion du  flanc;  les  cultures  employées  étaient 
des  cultures  pures  de  i5  à 25  jours  sur 
bouillon  glycériné,  émulsionnées  dans  un 
peu  d’eau  distillée. 

Conclusions,  — Aucun  animal  n’a  survécu 
à ces  inoculations.  La  mort  est  survenue 
après  un  temps  variant  de  20  jours  à 
3 mois  (moyenne  46  jours).  Tous  présen- 
taient à l’autopsie  les  caractères  très  nets  de 
l’infection  tuberculeuse  expérimentale. 

L’injection  de  culture  pure  de  bacille  à un 
animal  déjà  tuberculeux  provoque  une  évo- 
lution extrêmement  rapide  de  la  maladie 
pouvant  entraîner  la  mort  en  moins  de 
48  heures. 


Un  de  nos  cobayes  témoins  injecté  le 
23  novembre  1891  a reçu  à nouveau  une  in- 
jection de  bacille  le  20  décembre  à 5 heures 
du  soir.  L'animal  est  mort  le  lendemain 
entre  6 et  8 heures  du  soir,  dans  l’hypo- 
thermie (température  anale  prise  à 6 heures 
+ 3o"). 

IL  — Inoculation  aux  cobayes  sains  de 
produits  pathologiques  tuberculeux,  — Les 
produits  pathologiques  employés  étaient  des 
crachats  de  malades  tuberculeux  de  notre 
clinique,  et  préalablement  examinés  au  mi- 
croscope. 

L’issue  fatale  a été  la  règle  sans  exception 
comme  dans  le  cas  précédent  : pourtant  les 
animaux  mettent  un  peu  plus  de  temps  à 
mourir  (maximum  5 mois,  moyenne  2 mois): 
en  revanche,  surtout  ceux  chez  qui  la  mort 
est  survenue  le  plus  tardivement,  l’infection 
semble  avoir  envahi  plus  profondément 
l’organisme  (à  cause  de  la  symbiose  micro- 
bienne existant  déjà  dans  la  plupart  des  pro- 
duits pathologiques  employés)  qu’après 
l’inoculation  de  cultures  pures. 

Le  volume  du  foie  en  particulier  est  beau- 
coup plus  grand  que  dans  le  cas  précédent. 


Le  poumon,  le  foie  et  la  rate  sont  farcis  de 
petits  amas  de  matière  jaune  nécrosée;  les 
ganglions  pris  et  caséifiés  en  partie  et  des 
deux  côtés.  L’ulcère  formé  dès  les  premiers 
jours  au  lieu  d’inoculation  donne  jusqu’à 
la  fin  de  la  maladie  du  pus  caséeux. 

III.  — Ingestion  par  voie  stomacale  à des 
cobayes  sains  de  cultures  pures  de  bacilles  de 
Koch  et  de  produits  pathologiques  tubercu- 
leux. — Nous  avons  opéré  en  mélangeant  à 
du  son  mouillé  un  peu  de  culture  pure  et 
des  crachats  tuberculeux  très  riches  en  ba- 
cilles. Les  animaux  n'avaient  rien  pris  de- 
puis 24  heures  et  ils  mangèrent  leur  pâtée 
.avec  leur  gloutonnerie  habituelle. 

Cinq  sur  six  n’ont  pas  tardé  à maigrir  et 
sont  morts  entre  2 et  5 mois.  Le  6^"  fut 
sacrifié  au  bout  de  ce  temps. 

Les  ganglions  du  mésentère  étaient  nette- 
ment tuberculeux  et  les  poumons  présen- 
taient ça  et  là  quelques  plaques  de  nécrose. 
Les  3 autres  avaient  des  ulcérations  intesti- 
nales grisâtres  et  nombreuses  ; la  rate  était 
hypertrophiée  et  présentait  également  quel- 
ques lésions.  Les  poumons  étaient  également 
atteints. 
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IV.  — Inoculation  à des  cobayes  de  bacilles 
de  Koch  morts  et  de  produits  pathologiques 
tuberculeux  stérilisés.  — Les  cultures  de  ba- 
cille sur  bouillon  glycériné  ont  été  filtrées  et 
les  colonies  bacillaires  étendues  d'un  peu 
d’eau  distillée  ont  été  stérilisées  â l’autoclave 
à 120®.  Les  produits  pathologiques  ont  été 
•des  crachats  riches  en  bacilles,  étendus 
d’eau  et  stérilisés  également  à l’autoclave. 

Chez  presque  tous  les  sujets,  dans  les  dix 
premiers  jours  qui  ont  suivi  l’infection,  il 
s’est  produit  au  lieu  d’inoculation  un  abcès 
suppurant  donnant  naissance  à un  pus  jaune 
•et  bien  lié.  L’examen  microscopique  montre 
qu’il  est  constitué  par  des  leucocytes  né- 
crosés pour  la  plupart,  des  cellules  épithé-  . 
liales  et  d’assez  nombreux  bacilles  de  Koch 
•colorables  par  la  méthode  de  Koch-Ziehl. 

Les  ganglions  voisins  du  lieu  injecté 
mais  le  plus  souvent  d’un  seul  côté,  de- 
viennent sensibles  au  toucher. 

Les  animaux  ne  tardaient  pas  à perdre  leur 
appétit,  à maigrir.  Ils  n’éprouvaient  plus  leur 
besoin  habituel  de  se  mouvoir,  devenaient 
somnolents  et  nous  avons  remarqué  chez 
•eux  une  tendance  à s’étendre  dans  leur 
cage  la  tête  tournée  du  côté  opposé  à la 


lumière,  les  poils  se  hérissaient  et  deve- 
naient raides  et  les  animaux  sont  morts  de 
vingt-deux  jours  à quatre  mois. 

A l’autopsie,  (l’injection  avait  été  prati- 
quée dans  la  région  sous-cutanée  du  flanc) 
au  point  d’inoculation  se  trouvait  un  abcès 
généralement  assez  large  et  encore  ouvert 
dont  le  fond  était  parsemé  de  petits  amas  de 
matière  jaune,  où  l’on  pouvait  retrouver  en- 
core quelques  bacilles  colorables,  mais  que 
nous  avons  ensemencé  en  vain  sur  sérum, 
sur  agar  glycériné  et  en  milieu  liquide. 

Le  foie  et  la  rate  ne  paraissaient  pas  plus 
gros  que  chez  le  cobaye  sain  mais  semblaient 
plus  durs  et  comme  un  peu  racornis.  Les 
organes  internes  ne  présentaient  pas  de 
lésions  caractéristiques  et  sur  un  seul  d’entre 
eux,  nous  avons  constaté  quelques  taches 
grisâtres  à la  surface  du  poumon.  Ce  cobaye 
avait  été  inoculé  avec  du  crachat  tubercu- 
leux. 

En  somme  le  bacille  tuberculeux  mort 
paraît  agir  comme  pyogène  au  lieu  d’inocu- 
lation et  provoque  la  mort  par  un  empoi- 
sonnement à marche  cachectisante. 


V.  — Inoculation  à des  cobay^es  déjà  tuber- 
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culeiix  de  bacilles  de  Koch  morts,  — Nous 
avons  opéré  de  même  sur  des  cobayes  témoins 
d’expériences  précédentes  et  tuberculisés 
dans  un  cas  depuis  vingt  jours,  dans  un 
autre  depuis  un  mois. 

Les  résultats  ont  été  presque  foudroyants. 
Les  inoculations  ont  été  pratiquées  au  labo- 
ratoire à trois  heures  de  l’après-midi.  Le 
lendemain  matin,  deux  sur  six  de  nos  cobayes 
étaient  morts.  Les  autres  ont  eu  la  même 
issue  fatale  en  moins  de  huit  jours.  Un  seul 
a survécu  dix-huit  jours. 

VI.  Inoculation  de  bouillons  de  culture  de 
bacille  tuberculeux.^  mais  amicrobiens;  à des 
cobay^es,  — Le  bouillon  de  culture  employé 
était  du  bouillon  glycériné  à la  surface  du- 
quel s’était  développé  une  culture  abondante 
de  bacille  de  Koch.  Ce  bouillon  était  ense- 
mencé depuis  trente  jours. 

Les  animaux  injectés  ont  reçu  de  i à lo  cc 
de  ce  liquide  préalablement  débarrassé  de  ses 
éléments  figurés  par  une  première  filtration 
à travers  le  papier  et  une  seconde  à travers 
le  filtre  de  porcelaine  d'un  appareil  Kitasato. 

Une  partie  des  animaux  semblait  perdre 
pendant  quelques  jours  une  partie  de  leur 
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appétit  ordinaire  mais  cela  durait  peu.  Les 
animaux  ont  été  sacrifiés  au  bout  de  trois 
mois.  L’autopsie  ne  nous  a rien  révélé.  Deux 
cobayes  n’ont  même  pas  paru  être  le  moins 
du  monde  incommodés  même  avec  deux 
injections  faites  dans  la  même  journée  de 
5 cc  chaque. 

VIL  Injection  de  toxine  tuberculeuse,  — 
Nous  avons  ensemencé  toute  une  série  de  baL 
Ions  ( 1 5)  contenant  environ  1 20  cc  de  bouillon 
glycériné  à i/io  avec  des  bacilles  de  Koch. 
Au  bout  de  vingt-cinq  jours  tous  nos  bal- 
lons possédaient  à la  surface  un  voile  abon- 
dant et  épais  de  colonies.  Nous  avons  ras- 
semblé le  tout,  microbes  et  bouillon,  que 
nous  avons  fait  bouillir  jusqu’à  réduction  à 
I /5o.  Cet  extrait  glycériné  a été  alors  filtré 
au  papier  puis  au  filtre  de  porcelaine  d’un 
appareil  Kitasato.  L’évaporation  a duré  qua- 
rante-huit heures  pendant  lesquelles,  à la 
température  de  l’ébullition,  le  bouillon  a pu 
dissoudre  aux  colonies  bacillaires  une  grande- 
partie  de  leur  toxine  virulente.  C’est  cet 
extrait  très  brun  mais  limpide,  que  nous 
avons  injecté  aux  cobayes  à la  dose  de 


1/2  cc. 
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Aucun  de  nos  cobayes  n’a  paru  être  sé- 
rieusement incommodé. 

L’un  d’eux,  sacrifié  au  bout  de  huit  jours, 
ne  nous  a présenté  rien  d’anormal  à l’au- 
topsie. 

En  revanche,  deux  de  nos  cobayes  traités 
par  I cc  de  ce  liquide  ont  été  injectés  vingt- 
quatre  heures  après,  avec  une  culture  pure 
de  tuberculose  ; la  marche  de  la  maladie 
nous  a paru  considérablement  accrue,  et 
l’un  est  mort  après  douze  jours,  le  deuxième 
après  seize. 

Maintenant  que  nous  connaissons  les 
phénomènes  survenus  chez  les  animaux 
témoins  de  nos  différentes  expériences,  étu- 
dions ceux  que  nous  avons  observés  sur  les 
animaux  soumis  ensuite  au  traitement  my- 
codermique.  Disons  tout  de  suite  que  les 
résultats  négatifs  de  l’expérience  VI  nous 
ont  dispensés  de  traiter  parles  mycodermes 
les  animaux  inoculés  avec  le  bouillon  de  cul- 
ture privé  de  ces  microbes. 

1.  — Animaux  inoculés  avec  une  culture 
pure  de  bacilles  de  Koch  et  traités  ensuite  par 
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des  levures.  — Cette  expérience  a été  multi- 
pliée au  laboratoire  et  se  continue  encore 
actuellement. 

Nous  avons  opéré  de  différentes  façons  : 

Tantôt  les  animaux  ont  reçu  dans  le  tissu 
sous-cutané  le  contenu  d’un  tube  de  liquide 
mycodermique  immédiatement  après  l’ino- 
culation et  aux  environs  du  lieu  d’inocula- 
tion; tantôt  l’injection  thérapeutique  a été 
opérée  dans  des  régions  éloignées. 

Certains  sujets  ont  reçu  ensuite  des  injec- 
tions de  levure  tous  les  huit  jours,  d’autres 
tous  les  quinze  jours,  d’autres  seulement  un 
par  mois. 

Dans  d’autres  cas,  nous  avons  attendu 
pour  faire  la  première  injection  de  levure 
3,  8,  i5  et  même  25  jours  après  l’inoculation 
de  bacille  tuberculeux  et  les  animaux  rece- 
vaient ensuite  une  injection  mycodermique 
tous  les  8,  i5ou  3o  jours. 

Voici  résumés  les  résultats  de  nos  expé- 
riences d’inoculation  aux  animaux. 

h'  Lorsqu’on  traite  par  les  mycodermes, 
les  cobayes  inoculés  avec  une  culture  de  ba- 
cilles de  Koch  vivants,  etque  l’injection  a été 


faite  très  peu  de  temps  après  l’inoculation  et 
au  même  endroit,  on  voit  survenir  au  point 
inoculé  un  abcès  suppurant  avec  peu  de 
tendance  à se  fermer  par  la  suite;  dans  quel- 
ques cas  l’abcès  ne  s’est  pas  ouvert.  Au  bout 
de  quelque  temps  les  ganglions  voisins  com- 
mencent à devenir  sensibles  à la  palpation; 
mais  l’animal  conserve  son  appétit,  son 
embonpoint  surtout  si  le  traitement  myco- 
dermique  est  continué,  et  ne  paraîtrait  pas 
malade  sans  la  présence  de  ganglions  sen- 
sibles et  de  l’abcès  du  point  d’inoculation. 
Une  partie  des  animaux  ainsi  traités  a vécu 
6,  7 et  8 mois.  A l’autopsie,  on  retrouve  sur 
le  poumon  et  la  rate  quelques  nodules 
jaunes.  Le  foie  est  le  plus  souvent  indemne. 
Sur  les  animaux  sacrifiés  six  mois  après 
l’inoculation,  nous  avons  toujours  retrouvé 
des  nodules  jaunes  au  poumon  et  la  rate 
hypertrophiée.  Les  ganglions  étaient  pris 
mais  presque  toujours  unilatéralement; 
enfin,  dans  la  presque  totalité  des  cas,  tous 
les  animaux  témoins  étaient  morts  depuis 
longtemps  déjà,  au  moment  où  ceux  traités 
commençaient  à mourir  ou  étaient  sacrifiés. 


Observation  type  de  cette  série.  — Cobaye 
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jaune  noir,  poil  court  (n""  4 de  la  série)  ino- 
culé le  14  mars  iSgS  avec  émulsion  de 
bacilles  de  Koch.  Le  2g  mars,  induration 
très  nette  au  point  inoculé  mais  pas  d’abcès 
ouvert.  Ce  jour-là,  il  est  injecté  avec  i cc  de 
levure.  2^"  et  S""  injections  le  1 1 avril  et  le 
28  mai.  Il  est  mort  le  26  juin  (c’est  de  tous 
les  animaux  inoculés  et  traités  de  la  série, 
celui  dont  la  mort  est  survenue  le  plus 
promptement). 

A l’autopsie  : Poumon  tuberculeux,  foie 
saiuj  rate  un  peu  hypertrophiée  et  contenant 
quelques  nodules  tuberculeux  saillants; 
mésentère  et  ganglions  mésentériques  sains  ; 
pas  de  tuberculose  intestinale  et  péritonéale. 
Trachée  saine,  les  ganglions  du  cou  un  peu 
engorgés  ; le  cœur  sans  lésion.  Les  capsules 
surrénales  et  les  reins  peu  congestionnés. 

La  tuberculose  semble  donc  localisée  au 
poumon  et  à la  rate. 

IL  — Inoculation  aux  cobayes  de  produits 
pathologiques  tuberculeux  et  traitement  par 
les  injections  my codermiques . — Nous  avons 
opéré  dans  cette  série  d’expériences  absolu- 
ment comme  dans  la  première.  Les  résultats 
ont  été  les  mêmes,  mais  nous  croyons  que 
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les  levures  ont  eu  une  action  considérable 
sur  les  associations  microbiennes  contenues 
dans  les  crachats  tuberculeux  injectés. 

Les  survies  ont  été  également  très  nota- 
bles, et  les  premières  morts  survenues  chez 
nos  animaux  traités,  ont  été  presque  toujours 
postérieures  à la  mort  du  dernier  animal 
témoin  de  la  série. 

III.  — Ingestion  par  voie  stomacale  à des 
cobay'es  sains  de  cultures  pures  de  bacilles  de 
Koch  et  de  produits  pathologiques,  et  traite- 
ment consécutif  par  les  levures.  — Nous 
avons  opéré  de  deux  façons  différentes:  Dans 
le  premier  cas,  nous  avons  soumis  auxinjec- 
tions  sous-cutanées  ordinaires  des  cobayes 
après  ingestion  d’aliments  mélangés  de  cul- 
ture bacillaire  ou  de  produits  tuberculeux, 
certains  animaux  ayant  été  piqués  le  jour 
même  de  l’ingestion  ; d’autres  quand  l’amai- 
grissement se  manifestait  (i5  à 3o  jours). 
Dans  une  deuxième  série,  nous  avons  mé- 
langé à la  pâtée  infectieuse  un  peu  de  levure 
additionnée  de  miel,  et  le  traitement  a con- 
sisté à faire  prendre  à intervalles  plus  ou 
moins  rapprochés  aux  sujets,  de  la  levure 
miellée  mélangée  à leurs  aliments. 
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D’autres  enfin  ont  été  traités  de  cette  der- 
nière façon  et  en  plus  par  des  injections- 
hypodermiques. 

C’est  dans  cet  ordre  d’expériences  que  nous 
avons  obtenu  les  meilleurs  résultats.  L’amai- 
grissement des  animaux  ne  se  produisait 
pas  comme  chez  les  témoins,  et  nous  avons 
pu  conserver  près  d’un  an  certains  d’entre 
ceux  traités.  Les  ganglions  mésentériques 
ne  présentaient  rien  d’anormal  et  les  lésions 
pulmonaires  étaient  relativement  peu  multi- 
pliés. Chez  deux  animaux  même  elles  ont 
été  absolument  nulles.  Ils  avaient  été  sou- 
mis au  traitement  mixte  des  levures  par 
ingestion  et  injection. 

IV.  — Inoculation  à des  cobayes^  de  ba- 
cilles de  Koch  morts  et  de  produits  patholo- 
giques tuberculeux  stérilisés;  et  traitement 
par  les  lepm^es. 

Nous  avons  opéré  de  deux  façons  diffé- 
rentes : 

L Les  cultures  de  bacilles  sur  bouillon 
glycériné  ont  été  filtrées  et  les  colonies 
bacillaires  étendues  d’un  peu  d’eau  distillée,, 
stérilisées  à l’autoclave  à i20'\  Nous  les- 
avons  injectées  dans  cet  état  à huit  cobayes. 
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'Quatre  ont  été  gardés  comme  témoins  et 
nous  avons  rendu  compte  plus  haut  des 
résultats  obtenus.  Quatre  autres  ont  été 
traités  par  les  mycodermes. 

2*^  Quatre  autres  cobayes  ont  été  traités  de 
la  façon  suivante  : Le  liquide  stérilisé  refroidi 
a été  mis  en  contact  avec  du  liquide  injec- 
table mycodermique  et  c’est  ce  mélange  du 
principe  virulent  et  du  principe  curatif  qui 
a été  introduit  d’emblée  par  voie  d’injection 
hypodermique  dans  le  flanc  des  cobayes. 

i\ucun  de  nos  animaux  ne  parait  avoir  été 
incommodé.  Une  partie  d’entre  eux  autop- 
siés après  un,  deux  et  trois  mois  n’a  montré 
aucune  lésion  tuberculeuse.  Deux  animaux 
{une  femelle  ayant  mis  bas  un  mois  avant 
l’inoculation),  est  encore  vivante  et  a même 
engraissé  depuis  l’inoculation.  Cette  femelle 
est  actuellement  en  état  de  grossesse  pos- 
térieure à l’injection  (20  juin). 

Une  seconde  femelle  inoculée  le  même 
jour  et  qui  est  encore  vivante  (cobaye  angora) 
se  trouvait  même  dans  des  conditions  de 
santé  mauvaises  et  avait  mis  bas  cinq  jours 
auparavant  quatre  petits  morts  nés  h 

I.  Elles  viennent  de  mettre  au  monde  des  petits  en  partait  état 
de  santé  et  très  vigoureux. 
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Les  animaux  inoculés  ont  subi,  les  trois 
ou  quatre  jours  qui  ont  suivi  la  piqûre,  une 
légère  augmentation  de  température.  Le  cin- 
quième jour  au  plus  tard,  tous  les  animaux 
avaient  repris  leur  température  normale. 

Les  levures  ou  leurs  produits  de  sécrétion 
semblent  donc  avoir  une  influence  notable 
sur  les  produits  de  décomposition  cadavé- 
rique du  bacille  tuberculeux. 

V.  — Injection  à des  cobayes  déjà  tuber- 
culeux de  mélange  de  bacilles  morts  et  de 
levure. 

Dans  ce  cas,  les  résultats  obtenus  ont  été 
assez  variables.  Cela  s'explique  en  somme 
par  les  dififérences  dans  l’état  préalable  où 
se  trouvaient  les  cobayes  au  moment  de 
l’inoculation.  Cependant  nous  n’avions  pas 
eu  de  mort  foudroyante,  comme  chez  les 
cobayes  témoins  tuberculeux  inoculés  à 
nouveau  avec  du  bacille  de  Koch  mort, 
mais  sans  levure.  Nous  avions  encore  récem- 
ment au  laboratoire,  un  cobaye  tuberculeux 
(n^  7 de  la  série),  inoculé  en  mars  et  qui  a 
reçu  en  juin,  alors  que  les  ganglions  étaient 
très  pris  et  l’animal  en  proie  à une  dyspnée 
assez  intense  — 1/2  cc  de  bouillon  à bacilles 
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de  Koch  morts,  mélangé  à i cc  de  levures. 
Loin  d’amener  une  mort  rapide,  cette  injec- 
tion a paru  lui  rendre  des  forces  nouvelles  et 
retarder  l’issue  fatale.  Il  est  resté  le  seul  survi- 
vant des  animaux  témoins  de  sa  série.  Ce 
cobave  est  mort  le  20  août. 

Si  nous  dégageons  la  philosophie’générale 
de  cette  série  d’expériences,  nous  voyons  : 

L Que  toute  tuberculose  expérimentale  pro- 
voquée che\  le  cobaye  entraîne  fatalement  la 
mort;  la  marche  de  la  maladie  et  sa  durée 
peuvent  varier  dans  un  espace  limité  à quel- 
ques mois  selon  le  mode  d’administration 
de  l’agent  virulent;  aussi  et  surtout , suivant 
l’énergie  de  chaque  animal  et  sa  résistance  à 
la  cachexie  ; mais  nécessairement  tout  co- 
bave inoculé  et  abandonné  aux  seules  res- 
sources  de  la  nature  est  voué  à une  issue 
fatale,  au  bout  d’un  temps  n’ayant  pas 
dépassé  dans  nos  expériences  la  durée 
maxima  de  5 mois.  Nous  n’avons  eu  qu’une 
seule  exception  : un  des  cobayes  tubercu- 
lisés  par  injection  stomacale  et  sacrifié  au 
bout  de  ce  laps  de  temps;  les  5 autres  de  la 
série  étant  morts  respectivement  au  bout  de 
62,  76,  95,  97  et  145  jours. 
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2''  La  mort  a été  également  la  règle  sans 
exception,  même  quand  les  bacilles  avaient 
été  injectés  après  une  stérilisation  préalable 
à rautoclave.  Dans  ces  conditions,  le  proces- 
sus était  différent  et  l’injection  sous-cutanée 
ne  produisait  que  des  lésions  localisées  au 
point  d’inoculation,  le  bacille  de  Koch  évo- 
luant en  microbe  pyogène,  et  déversant  dans 
l’économie  ses  produits  toxiques  de  désa- 
grégation, constituant  une  toxine  éminem- 
ment cachectisante. 

L’animal  meurt  alors  par  empoisonne- 
ment sans  autre  lésion  apparente  que  la 
suppuration  au  point  inoculé^mais  il  meurt. 
D’autre  part,  le  milieu  de  culture  où  a vé- 
gété le  bacille  ne  contient  qu’extrêmement 
peu  de  la  toxine  élaborée  par  le  corps  bacil- 
laire et  est  presque  inoffensif. 

De  ce  seul  fait,  une  conclusion  immédiate 
s’impose  : tout  traitement  dont  l’action  se 
limite  à tuer  le  bacille  ayant  envahi  un  orga- 
nisme, ne  saurait  entraîner  la  guérison  de  cet 
organisme,  s’il  ne  provoque  en  même  temps 
l’expulsion  des  produits  déjà  nécrosés  et 
contenant  les  bacilles  morts,  et  s’il  ne  tonifie 
assez  l’organisme  pour  permettre  à ce  der- 
nier de  lutter  contre  la  cachexie  consécutive 
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à l’empoisonnement  par  les  produits  de 
désagrégation  cellulaire  du  microbe;  ou  s’il 
ne  neutralise  directement  par  voie  chimique 
ces  mêmes  produits  toxiques. 

C’est  donc  moins  à la  lutte  directe  contre 
le  microbe  (lutte  utile  cependant  puisqu’elle 
en  limite  et  arrête  la  multiplication)  que 
le  thérapeute  doit  porter  tous  ses  soins,  qu’à 
la  mise  en  possibilité  de  réagir  du  terrain 
envahi. 

Un  traitement  vraiment  rationnel  doit 
donc  : 

i'^  Provoquer  une  mobilisation  leucocv- 
taire,  ces  éléments  étant  les  seuls  qui  puis- 
sent pénétrer  directement  jusqu’aux  bacilles 
et  en  détruire  d’autant  plus  que  leur  nombre 
relatif  par  rapport  aux  microbes  sera  plus 
considérable. 

2*^  Neutraliser  chimiquement  les  toxines 
provenant  de  la  désagrégation  des  microor- 
ganismes morts. 

30  Provoquer  ou  faciliter  l’élimination  de 
ces  cadavres  bacillaires  et  des  produits  or- 
ganiques nécrosés  par  eux. 

4*^  Relever  les  forces  et  tonifier  l’organisme, 
en  maintenant  intactes  les-  fonctions  diges- 
tives, en  permettant  et  en  facilitant  la  sura- 


limentation  dont  le  premier  eflPet  sera  de 
mettre  l’organisme  à même  de  renouveler 
plus  facilement  la  formation  de  ses  défen- 
seurs naturels,  les  leucocytes  ; en  faisant 
enfin  disparaître  certains  phénomènes  se- 
condaires de  l’empoisonnement  par  les 
toxines  et  qui  sont  autant  de  causes  d’affai- 
blissement : les  sueurs  nocturnes  et  l’état 
fébrile,  entre  autres. 
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Quatrième  Partie 


Traitement  de  la  tuberculose 

Médicaments  et  médications  antitubercu> 
leux.  — Hématothérapie  et  sérothérapie. 
— Traitement  par  les  ferments  thérapeu- 
tiques. 


Les  divers  modes  de  traitement  connus 
de  la  tuberculose  peuvent  se  ranger  en  deux 
groupes  principaux: 

Les  uns  ne  prétendent  pas  être  spéci- 
ficiques; ils  sont  pour  la  plupart  antérieurs 
aux  théories  microbiennes,  et  leur  emploi 
avait  surtout  pour  but  de  réagir  contre  ce 
que  l’on  appelait  alors  une  « condition  mo- 
difiée du  sang  résultant  d’une  perversion 
profonde  des  actes  de  la  nutrition,  affaiblis- 
sant les  forces  vitales  de  l’individu,  et  con- 
duisant en  dernière  analyse  à la  misère 
physiologique.  » 


Ces  modes  de  traitement  ont  pour  but 
de  tonifier  l’organisme,  et  d’enrayer  la  dé- 
nutrition. 

Depuis  la  découverte  du  bacille  de  Koch, 
on  a un  peu  perdu  de  vue  la  nature  du  ter- 
rain pour  chercher  surtout  à tuer  ou  atténuer 
l’agent  pathogène  et  à neutraliser  ses  pro- 
duits solubles  virulents. 

« Tout  médicament  qui  a le  pouvoir  d’ex- 
citer les  fonctions  digestives  et  en  même 
temps  d’enrayer  le  mouvement  de  dénutri- 
tion toujours  si  rapide  chez  le  tuberculeux 
a sa  place  marquée  dans  le  traitement  de  la 
phtisie  » (Hérard  et  Cornil).  Ce  sont  ces 
médicaments  qui  constituent  le  premier 
groupe. 

Le  second  est  constitué  par  les  anti- 
septiques. Ceux-ci,  disons-le  de  suite,  peu- 
vent agir  directement  sur  le  microbe,  mais 
en  même  temps  qu’ils  influencent  fâcheuse- 
ment l’élément  pathogène,  ils  affaiblissent 
les  cellules  saines  ou  déjà  attaquées,  précisé- 
ment au  moment  où  elles  auraient  besoin  de 
toute  leur  activité  physiologique  et  biolo- 
gique pour  ramener  dans  les  différentes 
fonctions  organiques,  l’harmonie  troublée 
par  l’introduction  du  bacille.  Les  cellules 
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sont  peut-être  capables  d’acquérir  Taccoutu- 
mance  à ces  produits  thérapeutiques,  mais 
ceux-ci  commencent  par  les  altérer,  troubler 
la  nature  chimique  de  leur  protoplasma  et 
diminuer  leur  résistance.  Ce  sont  les  fonc- 
tions digestives  qui  sont  les  plus  affec- 
tées. 

En  somme,  les  antiseptiques  sont  un  peu 
comme  une  armée  arrivant  sur  un  champ 
de  bataille,  où  deux  partis  ennemis  sont  déjà 
aux  prises,  et  qui  tout  en  attaquant  la  horde 
envahissante,  affamerait  l’armée  assaillie. 
Les  médicaments  d’épargne  au  contraire, 
s’ils  combattent  moins  directement  l’enva- 
hisseur, constituent  pour  Tassailli  une 
bonne  intendance. 

Parmi  les  médicaments  non  spécifiques 
les  plus  intéressants,  nous  trouvons  : 

L’Arsenic  (acide  arsénieux,  arséniate  de 
soude,  arsénite  de  potasse,  eaux  minérales 
arsénicales).  — C’est  un  des  plus  vieux  en 
date.  On  l’administrait  déjà  depuis  Galien 
pour  « les  toux  rebelles  accompagnées  de 
crachats  purulents  ». 

Il  augmente  Tappétit  et  facilite  Tabsorp- 
tion.  C’est  également  un  'modérateur  des 


— 4^6  — 

fonctions  vitales  de  désassimilation.  Il  dé- 
congestionne le  poumon  et  rend  la  respira- 
tion plus  ample.  C’est  un  bon  médicament, 
mais  qui  doit  être  pris  longtemps  et  à des 
doses  très  fractionnées. 

Le  Tanin.  — Il  n’a  pas  d’action  directe 
sur  le  bacille  de  Koch,  mais  il  nuit  à d’autres 
microbes  vivant  en  svmbiose  avec  lui. 
Il  diminue  les  sueurs  profuses. 

La  Glycérine.  — C’est  moins  un  médi- 
cament qu’un  aliment  d’épargne. 

Elle  stimule  les  fonctions  vitales,  favorise 
la  digestion,  diminue  les  combustions  orga- 
niques. 

C’est  un  tonique  et  un  reconstituant,  qui 
remplace  avantageusement  l’huile  de  foie 
de  morue  et  n’a  pas  de  contrindication. 

L’Alcool.  — Il  jouit  des  mêmes  pro- 
priétés que  la  glycérine.  D’après  Jaccoud,  il 
favorise  la  transformation  fibreuse  des  lé- 
sions tuberculeuses;  mais  son  emploi  doit 
être  modéré,  et  il  convient  de  l’administrer 
surtout  à l’état  de  vins  généreux  et  doux. 


L’Huile  de  foie  de  morue.  — C’est  un 
médicament  aliment  très  employé,  peut-être 
même  trop  employé.  Les  nausées  qu’il  pro- 
voque dégoûtent  le  malade,  qui  le  digère 
mal,  surtout  en  été.  Il  fatigue  l’estomac  et 
diminue  l’appétit.  La  glycérine  le  remplace 
avantageusement  comme  aliment  gras  et  à 
doses  moindres. 

Le  morrhuol  ou  extrait  d’huile  de  foie  de 
morue  ne  paraît  pas  avoir  donné  de  meil- 
leurs résultats. 

Le  Phosphore.  — Il  n’a  pas  été  employé 
en  nature,  ni  sous  forme  de  phosphores, 
dans  le  traitement  de  la  tuberculose. 

Il  a été  employé  à l’état  d’hypophosphites 
ou  de  phosphates  alcalins  ou  alcalino-ter- 
reux.  L’élévation  rapide  de  la  température 
et  l’augmentation  de  l’urée  que  produisent 
les  hypophosphites  montrent  qu’ils  favo- 
risent l’hématose.  La  fièvre  et  la  congestion 
pulmonaire  sont  des  contrindications  à leur 
emploi. 

On  a employé  le  phosphate  de  chaux 
dans  la  phtisie  pour  favoriser  la  transfor- 
mation crétacée  des  tubercules.  L’urine  des 
phtisiques  renfermant  beaucoup  de  phos- 
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phate  de  chaux,  on  l’administre  pour  répa- 
rer ces  pertes.  De  plus,  il  fait  disparaître  les 
sueurs.  Malheureusement,*  les  différentes 
formes  médicamenteuses  dont  on  se  sert 
sont  difficilement  absorbées  et  plus  difficile- 
ment assimilées. 

Les  phosphates  que  renferme  la  cellule 
vivante  sont  le  résultat  de  réactions  in- 
times. C’est  surtout  à l’état  de  glycéro-phos- 
phate  qu’ils  s’y  trouvent,  comme  l’a 
montré  M.  A.  Robin  (24  avril  1894.  Acadé- 
mie de  médecine).  C’est  sous  cette  forme 
qu’il  convient  de  les  prescrire. 

Le  Fer.  — Il  passe  pour  provoquer  les 
hémoptysies  et  même  d’après  quelques  au- 
teurs pour  activer  la  maladie.  Il  augmente 
l’urée  et  élève  la  température.  Il  est,  par 
conséquent,  surtout  contrindiqué  chez  les 
fébricitants  et  dans  les  formes  aiguës. 

Parmi  les  Médicaments  dits  spécifiques^ 
nous  citerons  le  Souere.  On  le  prescrit 
sous  forme  d’acide  sulfureux  libre  ou  com- 
biné, d’acide  hyposulfureux  (hyposulfites), 
d’hydrogène  sulfuré  ou  de  sulfures  alcalins. 

L’acide  sulfureux  amène  une  hyperacti- 
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vité  des  fonctions  vitales  ; il  est  éliminé  par 
la  muqueuse  respiratoire.  Les  inhalations 
sont  au  début  très  pénibles  et  provoquent 
une  toux  très  forte.  Les  malades  s’y  accou- 
tument pourtant. 

Les  inhalations  doivent  être  suivies  d’une 
promenade  au  grand  air.  Willi  a essayé  les 
injections  sods-cutanées  d’acide  sulfureux 
dans  de  la  vaseline;  il  n’a  obtenu  aucun  bon 
résultat. 

L’emploi  des  hyposulfites  est  préférable, 
mais  les  effets  sont  inconstants. 

L’hydrogène  sulfuré  est  un  des  principes 
les  plus  actifs  des  eaux  minérales  sulfu- 
reuses. 

Ces  eaux  peuvent  rendre  des  services  dans 
les  formes  lentes  et  torpides  à lésions  peu 
étendues,  mais  sont  nuisibles  dans  les  formes 
rapides  et  surtout  accompagnées  d’hémop- 
tysies. 

Hiller,  Niepce,  Cantani  ont  pratiqué  des 
inhalations  d’hydrogène  sulfuré.  Elles  n’ont 
produit  aucune  amélioration  persistante, 
mais  elles  sont  utiles  pourtant  pour  les  ulcé- 
rations de  la  gorge  et  du  larynx. 

Les  lavements  d’hydrogène  sulfuré  pré- 
conisés par  Constantin  Paul  et  Bergeon 
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sont  contrindiqués  dans  les  formes  aiguës, 
quand  la  maladie  est  accompagnée  de 
dyspnée  ou  que  l’état  des  lésions  est  déjà 
avancé. 

Les  injections  sous-cutanées  essayées  par 
Dujardin-Beaumetz  n’ont  également  produit 
aucune  amélioration  persistante. 

L’Iode.  — On  l’emploie  à Tétât  métal- 
loïdique,  sous  , forme  d’iodures  alcalins  ou 
ferreux,  d’iodoforme  ou  d’aristol. 

Les  résultats  obtenus  avec  les  indiques 
dans  la  phtisie  s’expliquent  surtout  en  con- 
sidérant ces  corps  comme  des  modérateurs 
de  la  nutrition  et  comme  des  médicaments 
d’épargne,  à la  façon  de  l’alcool  et  de  Tar- 
senic. 

Les  inhalations  d’iode  excitent  les  mu- 
queuses et  sont  en  général,  assez  mal  sup- 
portées. Ingéré,  l’iode  irrite  l’estomac  et  en 
entrave  les  fonctions. 

Les  iodures  alcalins  peuvent  rendre  des 
services  dans  le  traitement  des  phtisies 
aiguës. 

U lodoforme  est  la  forme  médicamenteuse 
la  plus  utile  pour  administrer  l’iode.  L’état 
général  se  relève  grâce  à l’antisepsie  relative 


des  sécrétions  bronchiques,  mais  l’état  local 
n’est  pas  amélioré  et  les  crachats  restent 
bacillaires.  L’iodoforme  semble  agir  et  par 
l’iode  qu’il  contient  et  par  son  action  locale 
anesthésique  propre. 

En  injection  sous-cutanée,  l’iodoforme 
peut  rendre  les  bacilles  momentanément 
inoffensifs,  mais  l’effet  curatif  cesse  avec 
l’administration  du  remède,  et  il  faudrait 
pour  avoir  des  résultats  constants,  l’impré- 
gnation complète  et  persistante  de  l’orga- 
nisme, ce  qui  ne  serait  pas  sans  danger. 

On  a encore  administré  l’iode  sous  forme 

» 

de  Thymol  quatriiodé  (Aristol).  Comme  pour 
l’iodoforme,  on  obtient  une  amélioration 
passagère,  mais  qui  cesse  presque  immédia- 
tement avec  le  traitement.  Son  action  sur  le 
bacille  de  Koch  est  très  faible,  et  il  partage 
avec  les  autres  antiseptiques  la  propriété  de 
modifier  désavantageusement  la  nutrition  du 
malade. 

L’Acide  piiénique.  - — ■ C’est  un  des  meil- 
leurs antiseptiques,  qui  est  assez  bien  toléré 
en  injections  hypodermiques.  Il  diminue  la 
proportion  des  bacilles. 


La  Créosote.  — Son  action  antibacillaire 
est  très  faible,  même  à dose  massive.  C’est 
ainsi  que  MM.  A.  Albu  et  Th.  Weyl  (Zeits- 
chrift für  Hygiene  iind  infections  Krankhei- 
ten),  ont  soumis  à des  examens  bactériosco- 
piques  des  crachats  de  tuberculeux  qui  au- 
raient été  traités  pendant  longtemps  par  la 
créosote.  Chez  quelques-uns  de  ces  malades, 
le  traitement  durait  depuis  plusieurs  mois 
(3  à 7)  lorsque  l’examen  des  crachats  eut 
lieu  ; les  quantités  totales  de  créosote  ab- 
sorbée variaient  de  2o5  à 480  grammes.  Non 
seulement,  on  a pu  constater  la  présence  de 
bacilles  tuberculeux  dans  ces  crachats,  mais 
encore  les  inoculations  faites  avec  ceux-ci  à 
des  lapins  et  à des  cobayes,  ont  fait  éclore 
des  tuberculoses  expérimentales,  preuve  que 
les  bacilles  de  la  tuberculose  contenus  dans 
ces  crachats  avaient  conservé  leur  virulence. 

En  injection  sous-cutanée,  la  créosotepeut 
améliorer  l’état  général,  quand  les  lésions 
sont  peu  avancées  et  dans  les  formes  lentes 
et  torpides.  Elle  est  contrindiquée  dans  les 
formes  éréthiques,  fébriles  et  hémoptoïques, 
et  peut  même  provoquer  alors  l’éclosion  de 
phtisies  galopantes.  Son  action  en  inhalation 
est  illusoire  ; prise  par  ingestion,  elleestmau- 
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vaise.  Des  quantités  assez  grandes  pour 
qu’elles  soient  efficaces  la  rendent  irritante 
et  amènent  des  troubles  digestifs. 

Le  Gaiacol.  — On  a retiré  peu  de  béné- 
fices de  son  emploi,  malgré  ses  propriétés 
anesthésiques,  et  on  a été  souvent  obligé  d’y 
renoncer  très  vite  à cause  des  phénomènes 
toxiques  qu’il  provoque  (sueurs  froides, 
urines  noires,  hypothermie,  vomissements). 
La  créosote,  quoiqu’à  un  degré  moindre, 
participe  à ces  inconvénients. 

L’Eucalyptol.  — Il  a été  employé  en 
inhalations  et  en  injections  sous-cutanées. 
Dujardin-Beaumetz  n’a  jamais  constaté  la 
disparition  des  bacilles  dans  les  crachats.  Il 
modifie  l’expectoration  et  en  diminue  la 
quantité.  Cette  médication  balsamique  pré- 
sente des  avantages,  mais  n’est  pas  à propre- 
ment parler  une  médication  spécifique  de  la 
tuberculose. 

L’eucalyptol  n’a  aucune  action  sur  les 
formes  fébriles,  qu’il  aggrave  même  parfois. 
Le  D""  Perret,  qui  l’a  employé  mélangé  à 
l’acide  carbonique  en  injections  rectales,  n’a 
obtenu  que  des  résultats  peu  encourageants. 
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Le  Naphtol  camphré.  — Fernet  Ta  em- 
ployé en  injection  intra-pulmonaire  (huit  à 
dix  gouttes  tous  les  deux  jours).  Il  a provo- 
qué fréquemment  des  hémoptysies  graves. 

Gantharidate  de  potasse.  — Liebreicht 
Ta  recommandé  à la  dose  de  i/io  de  milli- 
gramme par  jour.  Les  injections  sont  très 
douloureuses  et  provoquent  des  accidents 
sérieux  du  côté  des  reins  et  de  la  vessie. 

Le  Fluor.  — On  a employé  les  inhala- 
tions d’acide  fluorhydrique;  mais  elles  n’ont 
d’action  que  si  la  phtisie  est  peu  avancée  et 
les  lésions  peu  étendues. 

Le  Mercure.  — On  a essayé  les  frictions 
d’onguent  mercuriel  et  les  pilules  de  ca- 
lomel. Les  malades  les  tolèrent  mal,  même  à 
faible  dose,  et  le  mercure  provoque  un  affai- 
blissement général  et  des  troubles  digestifs. 


A côté  de  ces  médicaments,  doivent  se 
placer  les  essais  de  bactériothérapie  : la  mé- 
thode de  Cantani  au  moyen  du  bactérium 
Termo.  Nous  en  avons  parlé  suffisamment 
au  cours  du  chapitre  précédent. 


435  — 


L'emploi  de  la  tuberculine  de  Koch, 
rentre  également  dans  ce  mode  de  traitement. 
Il  serait  oiseux  de  le  discuter  aujourd’hui. 
Contentons-nous  de  rappeler  qu’en  France 
le  traitement  de  la  phtisie  par  la  tuberculine 
est  complètement  abandonné,  et  que  seuls, 
quelques  médecins  allemands  et  autrichiens 
continuent  à l’employer  à doses  extrêmement 
faibles,  selon  la  méthode  de  Thorner,  de 
Berlin.  Pourtant  les  expériences  de  Kosteni- 
tsch  montrent  que  la  tuberculine,  quelles 
que  soient  les  doses,  fortes  ou  petites,  aux- 
quelles on  l’administre,  ne  peut  guérir  ou 
même  ralentir  le  processus  tuberculeux,  elle 
ne  contribue  pas  à l’enkystement  du  tuber- 
cule et  des  bacilles;  administrée  à fortes 
doses,  elle  peut  être  nuisible.  Aussi  cet  au- 
teur repousse-t-il  la  méthode  de  Thorner  et 
conclut-t-il,  qu’en  temps  que  remède  antitu- 
berculeux de  l’homme,  l’emploi  de  la  tuber- 
line  doit  être  complètement  abandonné. 


Il  nous  reste  à étudier  les  tentatives  d’hé- 
matothérapie et  de  sérothérapie  imaginées 
pour  le  traitement  de  la  tuberculose,  avec  du 
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sang  ou  du  sérum  sanguin  d’animaux  réfrac- 
taires. 

Une  première  question  se  pose  ici. 

Existe-il  un  animal  réfractaire  à la  tuber- 
culose? 

Nous  avons  déjà  posé  cette  question  et 
nous  avons  été  obligés  de  conclure  que  mal- 
heureusement, il  n’existait  pas  d’animal  à 
sang  chaud  non  susceptible  d’acquérir  au 
moins  expérimentalement  la  tuberculose. 
Certaines  espèces  jouissent  d’une  résistance 
plus  ou  moins  grande  contre  cette  affection, 
mais  c’est  tout.  Quant  aux  animaux  à sang 
froid,  si  le  bacille  ne  prend  pas  pied  chez 
eux,  c’est  parce  qu’il  a besoin  pour  vivre 
d’une  certaine  température.  D’autre  part,  il 
n’en  conserve  pas  moins  chez  ces  animaux, 
une  certaine  virulence  latente  susceptible  de 
s’exalter  quand  il  passe  dans  d’autres  orga- 
nismes. Certains  auteurs  affirment  avoir 
constaté  des  cas  de  tuberculose  chez  des  ani- 
maux à sang  froid  ; Sibley,  de  Londres,  chez 
des  ophidiens;  Despeignes,  chez  des  gre- 
nouilles et  un  triton,  mais  ces  recherches 
demanderaient  à être  confirmées  et  complé- 
tées. 

Ce  qui  est  certain,  c’est  que  les  bacilles  de 
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Koch  inoculés  ou  ingérés  pénètrent  dans  la 
circulation  générale  des  animaux  à sang 
froid,  comme  l’ont  démontré  encore  les  expé- 
riences de  Lortet  et  Despeignes  sur  les  lom- 
brics, et  se  retrouvent  dans  les  organes  de 
ces  animaux  pendant  un  certain  temps  avec 
leur  virulence  primitive. 

L’absence  d’animal  réfractaire  à la  tuber- 
culose, est  le  premier  obstacle  au  traitement 
de  cette  affection  par  l’hématothérapie  ou  la 
sérothérapie. 

Nous  n’insistons  pas  sur  la  première  mé- 
thode, complètement  abandonnée  aujour- 
d’hui (injections  de  sang  de  chèvre  ou  de 
sang  de  chien). 

Quant  à la  sérothérapie,  les  tentatives  ont 
été  plus  nombreuses  et  tous  les  jours  il  s’en 
crée  de  nouvelles.  O est  la  médication  à la 
mode.  Malheureusement  si  la  quantité  ne 
manque  pas,  la  qualité  a fait  jusque  là, 
défaut. 

Comme  le  disait  récemment  le  D**  Le- 
mière'  : 

« La  sérothérapie  veut  marcher  à pas  de  géants  ; 
elle  était  inconnue  hier,  elle  veut  déjà  devenir 


I.  Journal  des  sciences  médicales  de  Lille,  i8  mai  i8q5. 
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aujourd’hui  une  méthode  générale...  Cette  hâte, 
cette  course  à la  priorité  ne  disent  rien  qui  vaille, 
car  la  précipitation  en  médecine  a toujours  retardé 
la  solution  du  problème. 

Tous  ces  essais  sont  accueillis  avec  faveur  par  le 
public  médical;  hier,  on  aurait  souri  de  dédain; 
aujourd’hui  on  admire.  Hier,  on  doutait  de  tout, 
aujourd’hui  on  accepte  tout  sans  contrôle.  ». 

Outre  le  défaut  de  ces  méthodes  présen- 
tées au  monde  médical  à peine  ébauchées, 
sans  contrôle  sérieux,  avec  des  « procédés 
gardés  secrets  » pour  exalter  d’une  façon 
extraordinaire  la  virulence  des  microbes  ou 
de  leurs  toxines,  deux  causes  principales  ne 
nous  permettent  pas  de  fonder  sur  la  séro- 
thérapie antituberculeuse,  de  sérieuses  espé- 
rances. Nous  avons  indiqué  la  première  : 
l’absence  d’animal  réfractaire  à la  tubercu- 
lose. La  seconde,  nous  l’avons  laissé  entre- 
voir déjà  dans  la  première  partie  de  ce  cha- 
pitre : ce  sont  les  Associations  microbieimes 
qui  accompagnent  presque  toujours  le  ba- 
cille de  Kock  dès  l’ulcération  du  tubercule 
et  même  avant,  si  le  terrain  est  devenu  récep- 
tible  au  microbe  sous  l’influence  des  mala- 
dies microbiennes  antérieures. 

On  peut  concevoir  a priori^  un  sérum  an- 
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tituberculeux  pouvant  atténuer  et  même 
détruire  le  bacille  pathogène  dans  l’orga- 
nisme ; mais,  outre  que,  d’une  part,  le  bacille 
mort  est  aussi  dangereux  peut-être  pour 
l’économie  que  le  bacille  vivant,  sauf  qu’il 
ne  se  multiplie  pas;  rien  ne  dit,  d’autre  part, 
que  les  protéines  toxiques  provenant  de  la 
décomposition  de  ces  cadavres,  ne  seront  pas 
pour  les  autres  microbes  pathogènes  un  élé- 
ment utile,  en  aflfaiblissantet  en  intoxiquant 
les  cellules  organiques  déjà  en  déchéance. 

Il  faudrait  donc,  pour  chaque  malade, 
avoir  un  sérum  spécial,  constituant  une  anti- 
toxine non  seulement  pour  le  bacille  de 
Koch,  mais  encore  pour  chacun  des  orga- 
nismes pathogènes  étrangers  qui  concour- 
rent  à l’infection  mixte  dont  le  malade  est 
atteint.  Or,  au  moyen  de  sérums  animaux, 
outre  les  inconvénients  propres  à ce  genre  de 
médication,  cela  nous  paraît  d'autant  moins 
pratiquement  réalisable  que,  en  dehors  de  la 
difficulté  de  se  procurer  et  d’immuniser  le 
nombre  d’animaux  nécessaires  et  le  prix  de 
revient  forcément  très  élevé  de  cette  méthode, 
pendant  le  temps  nécessaire  à l’immunisa- 
tion des  animaux  et  à la  production  de  leur 
sérum  antitoxique,  d’autres  éléments  peu- 
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vent  venir  se  surajouter  à l’association  micro- 
bienne primitive'. 

Nous  parlions  des  inconvénients  propres 
à la  sérothérapie. 

Qu’est-ce  donc  que  le  sérum  d'un  animal 
non  absolument  réfractaire  et  immunisé  par 
des  doses  croissantes  de  toxines  virulentes? 

Le  D''  Charrin,  dans  son  étude  sur  Le  Mé- 
canisme de  r action  des  toxines^^  le  définit  très 
bien,  de  la  façon  suivante  : 


I.  C’est,  au  reste,  ce  même  ordre  d’idées  qui  nous  a amenés  à 
étudier  l’accoutumance  de  nos  levures  aux  différentes  toxines  mi- 
crobiennes et  l’emploi  de  levures  ainsi  accoutumées  par  une  série 
de  générations  successives  au  traitement  d’animaux  préalablement 
injectés  avec  les  mêmes  matières  tuberculeuses  à associations. 

Nous  ne  saurions  nous  prononcer  encore  sur  cette  thérapeutique 
spéciale,  nos  expériences  de  pathologie  expérimentale  n’étant  pas 
encore  terminées,  et  aucune  tentative  de  thérapeutique  humaine 
n’ayant  été__pratiquée  dans  ce  sens  jusqu’à  ce  jour.  Toutefois,  outre 
de  bons  résultats  que  nous  soumettons  en  ce  moment  à des  expé- 
riences de  contrôle  multipliées,  nous  avons  pu  constater  que  l’in- 
jection à des  animaux  sains  de  semblables  levures  accoutumées, 
est  dépourvue  de  toute  nocuité  et  ne  provoque  aucun  trouble 
sérieux  et  durable  dans  l’économie  de  nos  sujets. 

Les  produits  obtenus  sont  toujours  identiques,  ce  qui  se  com- 
prend sans  peine  puisqu’on  opère  chaque  fois  sur  un  nombre 
extrêmement  considérable  de  cellules  toutes  de  même  nature  et  de 
même  espèce,  que  l’on  peut  obtenir  et  conserver  en  parfait  état  de 
pureté;  et  qu’enfin  le  liquide  injectable  qui  les  accompagne  peut 
être  absolument  stérilisé. 

Nous  procédons  ainsi  du  composé  au  simple,  de  l’agglomération 
cellulaire  hétérogène  qu’est  l’animal  à la  cellule  unique  toujours 
homogène,  toujours  identique  à elle-rnême. 

Nous  nous  réservons  de  publier  plus  tard  ces  recherches  dans 
un  travail  d’ensemble. 

2.  Voir  Revue  de  l’antisepsie,  25  mars  1895. 
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« Il  importe  de  ne  pas  oublier  que  ce  sang 
renferme,  en  premier  lieu,  une  partie  des 
toxines  introduites,  en  second  lieu,  une  partie 
des  poisons  des  tissus,  poisons  d’autant  plus 
nombreux,  d’autant  plus  actifs  que  ces  tis- 
sus sont  ceux  d’un  sujet  malade. 

« Nul  n’ignore,  en  effet,  comme  l’établis- 
sentl’étudedeséchanges,  l’analysedes  urines, 
celle  des  gaz  de  la  respiration,  qu’une  affec- 
tion donnée,  toxique,  infectieuse,  etc.,  per- 
turbe la  vie  de  l’économie,  conduitles  cellules 
à fabriquer  des  toxiques  inusités  ou  des  sub- 
stances normales  en  proportions  inouïes;  ce 
sont  là  des  faits  qui  n’ont  pas  besoin  d’être 
prouvés.  Ces  poisons,  assurément,  ajoutent 
leurs  actions  à celles  des  principes  micro- 
biens. 

« Dans  ces  conditions,  le  liquide  sanguin 
détermine  fatalement  des  phénomènes  patho- 
logiques, quelquefois  plus  accentués  que 
ceux  qui  ont  suivi  l’arrivée  des  sécrétions 
des  germes;  il  n’v  a pas  lieu  d’être  surpris 
de  ces  résultats  ; seul,  le  contraire  serait  éton- 
nant. » 

Or,  quelle  est  la  partie  du  sang  qui  con- 
tient ces  toxines  et  ces  poisons  cellulaires  ? 

Un  article  du  Boyer  dans  la  Presse 
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médicale^  va  nous  donner  la  réponse  à cette 
question. 

Pour  lui  : U injection  dans  les  peines  d'un 
animal  de  sang  ou  de  sérum  provenant  d'un 
animal  d'espèce  différente^  provoque  des  acci- 
dents graves  et  souvent  entraîne  la  mort; 
mais  le  sérum  ne  possède  pas  la  même  action 
que  le  sang  total  existant  dans  les  vais- 
seaux : 

« Au  point  de  vue  théorique,  il  n’est  pas  mauvais 
de  mettre  en  lumière  la  cause  de  la  toxicité  du 
sérum.  Ses  effets  ne  sont  pas  dus  aux  substances 
minérales,  car  les  cendres  sont  inoffensives  (Alber- 
toni),  ni  aux  matières  cristalloïdes,  car  le  li- 
quide qui  passe  à travers  la  membrane  du  dialyseur 
n’a  pas  d’action  notable;  ils  doivent  être  attri- 
bués aux  substances  albuminoïdes  que  l’alcool  pré- 
cipite. 

A l’état  normal,  en  injectant,  dans  les  veines  du 
lapin,  du  sang  de  chien  défibriné,  Roger  a vu  que 
la  toxicité  de  ce  liquide,  pris  au  niveau  de  l’artère 
fémorale,  était  assez  constante.  Le  sang  de  la  veine 
porte  est  généralement  plus  toxique.  D’après  les 
faits  connus,  on  est  conduit  à supposer  que  les 
albumines  du  sang-porte  ont  des  caractères  parti- 
culiers et  doivent  subir,  avant  d’arriver  à leur  état 
parfait,  une  transformation  dans  le  foie. 

Rumno  et  Bordoni  ont  trouvé  les  toxicités  sui- 
vantes pour  I kilogr.  d’animal  : 
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Veau 

i3  cc. 

Homme 

10  cc. 

Poulet 

20 

Bœuf 

8 

Anguille 

o,o5 

Brebis 

12 

Ces  auteurs  décrivent  ainsi  les  phénomènes 
déterminés  par  les  injections  de  sérum  humain  : 
chez  un  lapin  qui  a reçu  par  kilogr.  lo  cc.,  les 
mouvements  respiratoires  deviennent  plus  super- 
ficiels et  plus  fréquents;  les  pupilles  se  rétrécissent, 
puis  se  dilatent,  la  démarche  est  incertaine;  la 
température  s’abaisse,  l’animal  tombe  paralysé  et, 
4 à 5 minutes  après  l’injection,  meurt  après  avoir 
présenté  quelques  mouvements  convulsifs. 

Pour  empêcher  la  production  des  accidents  con- 
sécutifs aux  transfusions  de  sang  étranger,  il  est 
utile  de  chauffer  le  sérum  entre  56  et  5g  degrés,  de 
façon  à détruire  non-seulement  ses  propriétés  glo- 
bulicides,  mais  encore  à abolir  du  même  coup  son 
pouvoir  coagulant.  De  m^ême  en  ajoutant  à 5o  cc. 
de  sérum  de  chien,  o gr.  5 de  chlorure  sodique  et 
I gr.  de  sulfate  de  soude,  on  abolit  son  action 
coagulante  ; néanmoins  le  liquide  reste  toxique  à 
la  dose  de  25  cc.  par  kilogr. 

Après  avoir  soulevé  les  problèmes  importants, 
au  point  de  vue  théorique,  concernant  la  toxicité 
du  sérum,  il  nous  reste  à envisager  le  côté  pratique. 
A l’état  pathologique,  on  sait  que  la  production 
des  toxines  augmente  et  que  leur  élimination  est 
entravée.  MM.  Tarnier  et  Chambrelent  ont  prouvé 
que  la  toxicité  du  sérum  des  éclamptiques  oscille 
entre  3 et  6 centimètres  cubes.  Ces  données  nou- 
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velles  ont  une  importance  capitale  au  point  de  vue 
du  pronostic  de  cette  terrible  affection. 

Malgré  la  gravité  apparente  des  symptômes,  le 
pronostic  de  l’éclampsie  reste  favorable  si  le  sérum 
est  peu  nocif  ; des  cas  en  apparence  bénins  dans 
lesquels  la  toxicité  du  sérum  était  très  élevée,  se 
sont  terminés  par  la  mort.  Le  poison  éclamptique 
peut  aussi  causer  la  mort  du  fœtus. 

Dans  l’urémie,  les  poisons  que  le  rein  aurait  dû 
éliminer  ou  neutraliser  provoquent  vraisemblable- 
ment dans  l’organisme  une  série  de  troubles  secon- 
daires. Ils  incitent  probablement  les  cellules  à pro- 
duire des  albumines  nouvelles.  Les  poisons  de 
burine  s’accumulent  évidemment  dans  l’organisme, 
car  les  urines  des  urémiques  sont  fort  peu  toxi- 
ques. Il  s’agira  de  savoir  si  les  poisons  de  l’urémie 
se  trouvent  au  niveau  des  tissus.  Il  faudra  en  outre 
rechercher  si  en  dehors  des  albumines,  le  sang  ne 
renferme  pas  des  poisons  identiques  à ceux  de 
l’urine.  Il  est  probable  que  l’action  des  poisons 
urinaires  est  masquée  alors  par  les  albumines  du 
sérum  et  n’a  pas  le  temps  de  se  manifester. 

M.  Roger  3i  observé  un  malade  atteint  deux  fois 
de  coma  hépatique.  On  appliqua  avec  succès  la 
première  fois  des  sangsues,  la  seconde  fois  on  fît 
une  saignée  générale.  Les  accidents  comateux  dis- 
parurent et  le  sérum  ne  se  montra  pas  toxique. 
Faut-il  en  conclure  que  le  sang  ne  contenait  pas  de 
poisons  nouveaux?  Ce  serait  contraire  aux  résul- 
tats thérapeutiques  obtenus  par  la  saignée.  Appa- 
remment les  poisons  étaient  actifs  pour  l’homme 
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et  indifférents  pour  l’animal,  ou  plutôt  il  n’v  en 
avait  pas  assez  dans  lo  cc.  pour  amener  la  mort; 
les  poisons  nouveaux  n’étaient  pas  de  nature  albu- 
minoïde et  leur  action  ne  s’ajoutant  pas  à celle  des 
albumines  normales  n’a  pu  se  manifester. 

Dans  un  cas  de  saignée  faite  pour  combattre  un 
coma  diabétique,  le  sérum  n’était  pas  beaucoup 
plus  toxique  qu’à  l’état  normal.  En  résumé,  le 
sérum  est  loin  de  posséder  la  même  action  que  le 
sang  total  existant  dans  les  vaisseaux. 

L’attention  des  expérimentateurs  s’est  portée  sur 
l’étude  du  sérum  dans  les  'maladies  infectieuses. 
Dans  la  pneumonie  il  y a pendant  la  période  d’état 
diminution  de  la  toxicité  immédiate  du  sérum  et 
augmentation  de  sa  toxicité  tardive.  Au  moment 
de  la  défervescence,  la  toxicité  est  énorme. 

Dans  la  fièvre  typhoïde,  la  toxicité  est  énorme 
pendant  le  2^  septénaire  et  normale  pendant  la  1'^^ 
et  la  3^  semaines. 

Dans  Vimpaludisme,  le  sang  moins  toxique  qu’à 
l’état  normal,  cause  chez  les  animaux  des  paralysies 
à marche  progressive. 

En  ce  qui  concerne  les  affections  nerveuses  et 
mentales,  on  a reconnu  les  faits  suivants:  la  toxi- 
cité du  sérum  est  inférieure  à la  normale  dans 
l’idiotie,  l’imbécilité  ou  après  les  accès  épileptiques. 
Elle  est  plus  élevée  dans  la  manie  et  la  folie  pella- 
greuse. 

On  a pu  démontrer  encore  l’augmentation  de  la 
toxicité  du  sérum,  dans  les  cas  de  brûlure  et  sur- 
tout à la  suite  de  l’extirpation  du  corps  thyroïde. 
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Il  nous  a paru  utile  de  rappeler  les  modes  de 
variations  de  la  toxicité  du  sérum  dans  un  grand 
nombre  de  cas  pathologiques.  Au  surplus,  This- 
toire  critique  des  résultats  obtenus  prouve  qu’un 
grand  nombre  de  problèmes  se  posent  qui  n’ont 
pas  encore  été  résolus.  M.  Rogey'  a montré  abso- 
lument dans  quel  sens  il  faut  poursuivre  cette 
étude  passionnante  ». 

Aussi,  comme  le  ditM.  Lemière,  à propos 
du  sérum  antidiphtéritique  dont  il  est  un 
partisan  fervent. 

« Il  y a cependant  une  tendance  contre 
laquelle  il  faut  s’élever  c’est  celle  de  pro- 
diguer ce  sérum  bienfaisant,  de  l’injecter 
à la  légère  dans  tous  les  cas  d’angines  et  de 
multiplier  les  doses  sans  raison,  en  partant 
de  ce  principe  que  le  remède  est  inofîensif. 

« Sans  doute,  les  inconvénients  du  sérum 
sont  minimes  à côté  des  dangers  que  Tin- 
toxication  diphtéritique  fait  courir  à Tenfant, 
mais  cependant  ces  inconvénients  sont  assez 
grands  pour  que  Ton  n’injecte  pas  ce  sérum 
inutilement. 

« Presque  tous  les  auteurs  ont  signalé  les 
éruptions  ortiées  qui  surviennent  à la  suite 
des  injections.  Ces  éruptions  précoces  sont 
réellement  de  peu  de  gravité  et  ne  doivent 
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guère  nous  inquiéter.  Les  inflammations 
locales,  les  phlegmons  sont  extrêmement 
rares  et  il  est  plus  rationnel  de  les  mettre 
sur  le  compte  d’une  faute  opératoire,  d’un 
défaut  d’asepsie. 

« Mais  il  est  des  éruptions  plus  graves  qui 
surviennent  souvent  tardivement,  qui  ont 
un  caractère  polymorphe  et  qui  revêtent 
parfois  l’allure  des  maladies  générales  les 
plus  graves.  Ces  éruptions  peuvent  s’accom- 
pagner de  douleurs  et  de  fluxions  articu- 
laires. Elles  se  terminent  généralement 
assez  rapidement  parla  guérison.  Il  ne  fau- 
drait cependant  pas  mettre  ces  complica- 
tions exclusivement  sur  le  compte  de  la 
médication.  Peut-être  dépendent-elles  da- 
vantage de  l’état  constitutionnel  du  sujet.  » 

Certains  auteurs  croient  en  outre,  qu’il  y 
a lieu  d’imputer  les  accidents  au  sérum  de 
certains  animaux,  et  qu’il  peut  exister  une 
relation  entre  ces  accidents  et  l’état  consti- 
tutionnel de  l’animal  qui  fournit  le  sérum. 
Il  est  bien  certain  que  le  sérum  varie  d’ani- 
mal à animal,  comme  il  varie  d’homme  à 
homme  ; jamais  deux  sangs  et,  par  consé- 
quent, deux  sérums  ne  sont  identiques  : 
d’où  l’inconstance  des  préparations.  Ajou- 
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tons  que  leur  stérilisation  est  difficile,  sinon 
impossible. 

Nous  bornerons  là  cet  exposé  de  nos 
craintes  au  sujet  du  traitement  des  tubercu- 
leux par  la  sérothérapie,  et  nous  aborderons 
maintenant  le  traitement  de  la  tuberculose 
par  la  mycodermothérapie. 


Mycodermothérapie  dans  la  tubercidose 
et  en  particulier  la  tuberculose  pidnionaire. 

Mode  d’action  des  mycodermes  dans  la 
tuberculose.  — Nous  ne  nous  occupons  ici 
que  de  l’emploi  des  mycodermes  introduits 
par  voie  sous-cutanée.  Nous  n’avons  fait, 
pour  cette  maladie,  aucun  essai  méthodique 
et  suivi  des  autres  voies  d’introduction. 

A.  Englobenient,  — En  dépit  de  Timmo- 
bilité  des  bâtonnets  de  la  tuberculose,  nous 
avons  vu  (page  94)  que  les  cellules  de  le- 
vure pouvaient  les  englober. 

Cette  propriété  ne  pourrait  s’exercer  qu’au 
cas  où  nous  injecterions  dans  une  collection 
^imitée,  telle  qu’un  abcès  froid. 

Dans  la  tuberculose  pulmonaire,  les  le- 
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vures  ne  peuvent  arriver  au  contact  des 
bacilles  que  lorsque  ceux-ci  passent  dans  le 
sang,  ce  qui  est  rare.  Quand  ils  sont  inclus 
dans  les  tubercules,  les  cellules  géantes  et 
épithélioïdes  leur  servent  de  rempart.  Les 
levures  ne  pourraient  même  pas  arriver 
jusqu’au  tubercule,  puisqu’autour  des  points 
envahis  les  vaisseaux  sont  obstrués. 

B.  Leucocytose.  — La  leucocytose  qui  ac- 
compagne chaque  injection  a pour  eflfet  de 
favoriser  l’organisation  fibreuse  des  tuber- 
cules, où  le  microbe  va  se  trouver  privé  de 
toute  communication  avec  les  parties  saines 
du  parenchyme. 

Le  fait  que  les  maladies  s’accompagnant 
d’une  exagération  dans  le  nombre  des  leu- 
cocytes sont,  jusqu’à  un  certain  point,  anta- 
gonistes de  la  tuberculose,  montre  que  cette 
action  favorable  de  la  leucocytose  répond  à 
la  réalité  des  faits. 

D’ailleurs,  tous  les  auteurs  admettent  que 
c’est  par  les  leucocytes  que  l’on  réagit  contre 
la  tuberculose  et  qu’il  y a intérêt  à augmen- 
ter leur  nombre. 

G.  Nucléine,  Spermme.  — Nous  avons  vu 
dans  le  chapitre  VII  que  la  présence  de  ces 


20 


1 


— 4^0  — 

corps  dans  le  sang  active  la  leucocytose  et  i 
combat  Tauto-intoxication,  en  oxydant  les  j 
leucomaïnes. 

D.  Produits  de  sécrétion  et  de  fermentation.  \ 
— Les  produits  de  fermentation  des  levures  ^ 
sont  d’ailleurs  des  médicaments  d’une  uti- 
lité incontestable  dans  le  traitement  de  la  j 
tuberculose.  Nous  démontrons  expérimen-  i 

talement  la  production  d’alcool  dans  Tinté-  | 
rieur  du  corps  après  injection  de  saccharo-  ' 
myces  accompagnés  de  produits  fermentes-  ^ 
cibles.  î 

P 

Les  autres  produits  qui  accompagnent  j 

l’alcool  dans  la  fermentation  sont  aussi  utiles  / 
à l’organisme.  Ce  sont  Tacide  succinique, 
la  glycérine,  etc. 

Nous  dirons  même  que  les  saccharo-  ' 
mvces  sécrètent  certainement  des  produits  V 

propres  à neutraliser  les  toxines  bacillaires, 
puisque,  dans  un  ballon,  ils  arrivent  à fer-  ; 
menter  malgré  leur  présence,  et  après  plu-  I 

sieurs  générations  peuvent  fermenter  aussi  ; 

rapidement  que  s’il  n’existait  pas  de  toxines  j 
(Voirlechap.  V,  et  la  3""  partie  du  chap.  VIII). 

Tuberculose  expérimentale  et  saccharo- 
myxes.  — Si  les  considérations  théoriques 
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précédentes  nous  amenaient  à juger  ration- 
nelle l’introduction  des  saccharomyces  dans 
la  thérapeutique  de  la  tuberculose,  les  expé- 
riences sur  l’animal  que  nous  avons  rappe- 
lées plus  haut  devaient  nous  confirmer  dans 
cette  opinion. 

Nous  voyons  en  effet,  dans  presque  toutes 
nos  expériences,  les  animaux  inoculés  avec 
de  la  tuberculose  et  ensuite  traités  par  une 
ou  plusieurs  injections  de  levures,  survivre 
longtemps  aux  témoins  inoculés  avec  la 
même  dose  de  culture  tuberculeuse. 

Si  nous  avons  de  tels  résultats  dans  la 
tuberculose  expérimentale  ^ qui  toujours, 
aboutit  à la  mort;  quels  résultats  ne  de- 
vons-nous pas  attendre  dans  la  tuberculose 
spontanée  de  Thomme,  qui,  dans  un  certain 
nombre  de  cas,  tend  naturellement  à la  gué- 
rison ? 

Indications  de  la  méthode  mycodermique 
dans  la  tuberculose,  — La  méthode  m\xo- 
dermique  est  indiquée  dans  la  tuberculose  à 
toutes  les  périodes^  principalement  à la  pre- 
mière. 

Dans  les  formes  torpides,  sous  son  in- 
fiuence,  l’individu  réagit  contre  la  cachexie 


qui  s’installait  lentement  et  prend  bientôt  le 
dessus. 

Dans  les  formes  éréthiques  et  dans  les 
formes  galopantes,  nous  avons  obtenu  éga- 
lement d’excellents  résultats:  ils  sont  moins 
constants. 

Une  indication  toute  spéciale  est  fournie 
par  les  hémoptysies  rebelles  à tout  autre  trai- 
tement. Habituellement,  elles  cessent  dès 
que  la  réaction  s’établit.  Dans  d’autres  cas, 
elles  ne  disparaissent  qu’avec  la  fin  de  la 
réaction. 

Doit-on  considérer  les  broncho-pneumo- 
nies survenant  au  cours  d’une  tuberculose 
comme  une  contre-indication  ? — En  fait, 
quand  nous  avons  vu  se  produire  une  bron- 
cho-pneumonie, l’issue  a souvent  été  fatale  : 
conséquence  naturelle  de  cette  complication. 
Le  D""  Jules  Félix,  de  Bruxelles,  a traité  des 
pneumonies  franches  par  nos  mycodermes  et 
en  a obtenu  de  bons  résultats.  A la  vérité,  il 
avait  affaire  à des  malades  non  débilités  par 
la  tuberculose,  et  combattre  isolément  le 
pneumocoque  et  le  bacille  de  Koch  n’est  pas 
la  même  chose  que  combattre  la  symbiose 
de  ces  deux  microbes.  Cependant  les  faits 
qu’il  nous  a communiqués,  rapprochés  des 
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cas  où  nous  avons  constaté  la  guérison  à la 
suite  d’injections  mycodermiques  chez  des 
tuberculeux  atteints  de  broncho-pneumonie, 
nous  empêchent  de  considérer  cette  compli- 
cation comme  s’opposant  au  traitement. 
Nous  dirons  simplement  que  ce  ne  sont  pas 
des  cas  favorables. 

La  laryngite  est-elle  justiciable  du  traite- 
ment?— Oui.  Gependantnous  avons  vu  deux 
fois  dans  des  laryngites  ulcéreuses,  les  dou- 
leurs à la  déglutition  s’exagérer,  pendant 
que  l’état  général  s’amendait.  En  pareille 
circonstance,  il  y a lieu  de  suspendre  le 
traitement  pendant  quelque  temps. 

Nous  ne  nous  sommes  attaqués  que  deux 
fois  à la  méningite.  L’affection  était  bien 
caractérisée,  céphalalgie,  vomissements, 
constipation,  ventre  en  bateau,  etc.,  dans 
l’un  des  cas,  cris  hydrencéphaliques.  Rien 
ne  manquait  au  tableau  clinique.  Ces  deux 
cas  nous  ont  donné  deux  succès,  qui  remon- 
tent à un  an. 

Lin  lupus  qui  durait  depuis  quatorze  ans 
et  que  nous  traitons  depuis  plusieurs  mois 
a presque  complètement  disparu. 

Nous  avons  peu  d’expérience  des  tuber- 
culoses chirurgicales.  En  ce  moment  nous 


traitons  une  coxalgie  et  nous  constatons  une 
amélioration  que  nous  espérons  changer  en 
guérison. 

L’albuminurie  ne  doit  pas  être  considérée 
comme  une  contre-indication  à la  méthode. 
Le  D"*  Capitan  a produit  de  l’albuminurie 
transitoire,  d’ailleurs  sans  aucune  suite 
fâcheuse,  chez  des  chiens;  mais  il  leur  injec- 
tait des  doses  énormes  et  pratiquait  des 
injections  intra-veineuses.  Nous  n’avons 
jamais  rencontré  d’albumine  dans  les  urines 
de  nos  malades  après  les  injections.  Bien 
plus,  nous  avons  soigné  plusieurs  tubercu- 
leux atteints  en  même  temps  de  néphrite.  La 
quantité  d’albumine  n’a  pas  augmenté^  et  la 
tuberculose  s’est  amendée. 

Le  diabète  n’est  pas  une  contre-indication 
puisque,  même  pris  isolément,  il  est  justi- 
ciable du  traitement  mycodermique. 

La  grossesse  n’est  pas  non  plus  une 
contre-indication.  Nous  avons  injecté 
maintes  fois  des  cobayes  et  des  lapines 
pleines,  sans  interrompre  la  grossesse.  Nous 
avons  traité  un  certain  nombre  de  femmes 
enceintes,  sans  aucun  incident.  Nous  ne 
considérons  comme  contre-indication  que 
l’insuffisance  aortique.  L’excitation  des  vaso- 
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constricteurs  que  produit  l’injection  pourrait 
en  effet  amener  une  syncope  et  une  aggra- 
vation des  symptômes  cardiaques. 

Mode  d^emploi  dans  la  tubercidose  pulmo- 
naire, — Ayant  énuméré  les  principales 
affections  tuberculeuses  dans  lesquelles  nous 
croyons  utile  l’emploi  des  mycodermes, 
nous  nous  proposons  de  décrire  la  pratique 
que  nous  suivons  dans  la  cure  de  la  tuber- 
culose pulmonaire  chronique,  la  plus  fré- 
quente des  formes  que  rencontre  le  praticien. 

A l’autopsie  d’un  tuberculeux,  l’observa- 
teur est  toujours  tenté  de  s’étonner  de  l’éten- 
due et  de  la  profondeur  des  lésions,  malgré 
les  renseignements  que  fournissent  pendant 
la  vie  l’auscultation  et  les  signes  fonction- 
nels; et  alors  seulement,  il  comprend  que, 
sauf  tout  au  début  de  la  maladie,  on  ne  peut 
obtenir  en  quelques  mois  la  cicatrisation  de 
tous  les  foyers  morbides. 

Après  les  premières  injections,  l’expecto- 
ration est  légèrement  exagérée,  les  cavernes 
se  vident;  parfois  quelques  filets  de  sang 
strient  les  crachats.  La  réaction  terminée, 
l’expectoration  diminue;  les  crachats  moins 
adhérents,  moins  épais,  plus  clairs,  rede- 
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A^ennent  spumeux.  La  toux  se  calme,  les 
sueurs  diminuent  rapidement  et  sont  bientôt 
supprimées,  le  sommeil  est  retrouvé.  L’éner- 
gie, les  forces  reparaissent.  Le  malade,  de 
caractère  difficile,  redevient  patient,  gai. 
L’inappétence  est  remplacée  par  un  appétit 
extraordinaire.  Le  poids  augmente  rapide- 
ment. 

Ces  résultats  sont  très  encourageants,  mais 
il  faut  se  garder  de  compromettre  leur  durée 
en  voulant  aller  trop  vite.  Il  ne  faut  pas 
céder  à la  tentation  de  continuer  des  inocu- 
lations aussi  rapprochées.  Il  faut  se  conten- 
ter d’entretenir  cet  état  de  mieux  être  par  des 
injections  espacées.  Quand  on  voit  que  « la 
locomotive  commence  à entraîner  les  wa- 
gons »,  ce  n’est  pas  le  moment  de  la  bourrer 
de  combustible,  au  risque  d’éteindre  le  foyer; 
il  suffit  d’un  peu  de  charbon  pour  entretenir 
te  mouvement. 

Une  fois  que  l’organisme  commence  à se 
révéler  plus  vigoureux  que  les  microsco- 
piques agresseurs,  ne  troublez  pas  ce  pro- 
cessus de  guérison  par  des  interventions  trop 
fréquentes  et  inexplicables,  puisque  tout  va 
bien;  laissez  un  peu  d’initiative  à la  nature. 
Que  l’élimination  lente  et  l’infiammation 
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chronique  qui  aboutiront  à l’expulsion  des 
parties  nécrosées  et  à la  sclérose  du  tissu 
peri-tuberculeux,  ne  se  transforment  pas  en 
une  fonte  totale  et  en  congestion. 

Ici,  comme  dans  l’emploi  des  autres  mé- 
dicaments, le  succès  ne  dépend  pas  de  Tap- 
plication  étroite  d’une  formule.  On  ne 
l’obtient  qu’en  se  laissant  guider  par  la 
constitution  du  malade,  parles  changements 
constatés  dans  l’examen  micrographique 
des  crachats,  par  l’observation  minutieuse 
des  effets  produits  lors  de  l’administration 
des  premières  doses,  et  en  proportionnant 
les  doses  suivantes  aux  résultats  qui  restent 
à obtenir. 

Résultats  obtenus  par  le  traitement  myco- 
dermique.  — Passons  en  revue  les  svmp- 
tômes  les  plus  saillants  de  la  tuberculose  et 
voyons  comment  ils  sont  amendés  par  les 
injections  de  saccharomyces.  Nous  citerons 
quelques  exemples,  choisis  autant  que  pos- 
sible, parmi  des  cas  observés  avec  des  con- 
frères. 

Fièvre,  — La  plupart  des  tuberculeux 
sont  minés  par  la  fièvre.  L’accès  est  très 
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irrégulier  et  très  variable  dans  ses  manifesta- 
tions. Beaucoup  de  sujets  croient  ne  pas  en 
avoir;  placez-leur  un  thermomètre  dans 
l’aisselle,  il  marquera  38°,  38°-5.  Le  plus 
ordinairement,  l’accès  survient  entre  quatre 
■et  sept  heures  du  soir,  et  ne  prend  fin  que 
dans  la  seconde  partie  de  la  nuit.  C’est  alors 
que  se  produisent  les  sueurs  abondantes.  Le 
mot  fièvre  implique  donc  hyperthermie,  som- 
meil agité  ou  insomnie,  sueurs,  etc.  Nous 
attribuons  sa  disparition  à la  neutralisation 
des  toxines  microbiennes  par  les  produits  de 
sécrétion  des  levures.  De  plus  leur  action 
vaso-constrictrice  peut  ne  pas  y être  étran- 
gère. On  constate  presque  toujours  la  chute 
immédiate  de  l’hyperthermie.  Nous  bavons 
constatée  chez  des  malades  qui,  malgré  qui- 
nine, acide  salicylique,  antipyrine,  etc.,  con- 
servaient le  soir  une  température  de  3g°, 
3g°-5,  depuis  des  mois  entiers.  Une  seule 
injection  les  ramenait  à 3yC  38°  et  continuait 
à maintenir  ce  chiffre  pendant  une  quinzaine 
de  jours.  Nous  avons  même  eu  des  cas 
d’hypothermie,  chez  des  fébricitants.  En 
voici  un  exemple  : 
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Observation  III 


Mme  J>^g  jg  la  Faisanderie,  accouchée 

depuis  environ  deux  mois  d’une  petite  fille,  avait 
été  prise  de  fièvre  après  son  accouchement.  Les 
températures  prises  très  régulièrement  par  son 
mari,  homme  très  intelligent  et  bon  observateur, 
oscillaient  entre  38°5  le  matin  et  3g°6,  quand  on 
découvrit  dans  le  cul-de-sac  gauche  une  tumeur 
caséeuse,  dont  l’analyse  révéla  la  nature  bacillaire 
tuberculeuse.  Le  drainage  de  cette  collection  puru- 
lente, fait  le  20  décembre  i8g3,  n’amena  pas  un 
notable  changement  dans  la  marche  de  la  mala- 
die. 

Le  janvier  i8gq,  nous  recevions  du  mé- 
decin habituel,  le  Mugnier,  les  lignes  sui- 
vantes qui  expliquent  nettement  la  situation  : 


Mon  cher  confrère, 


janvier. 


Pouvez-vous  trouver  un  instant  aujourd’hui  même, 
janvier,  pour  voir  une  jeune  femme,  opérée  le  20  dé- 
cembre pour  une  masse  caséeuse  occupant  tout  le  petit 
bassin.  L’analyse  de  cette  tumeur  et  du  sang  accuse  une 
très  grande  quantité  de  bacilles  de  Koch.  — Il  y aurait 
urgence  à intervenir,  car  la  malade  est  très  déprimée  et 
je  compte  sur  votre  obligeance. 


Nous  vîmes  la  malade  dans  un  état  de  dé- 
pression extrême,  presque  incapable  de  répondre 
aux  questions,  le  pouls  filiforme,  à i3o.  Tout  le 
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poumon  droit  présentait  les  signes  d’une  infiltra- 
tion tuberculeuse  massive.  La  famille  avait  cons- 
cience de  la  situation,  et  on  fit  toutes  réserves  sur 
les  injections  de  saccharomyces  cey'evisiœ  purs  qui 
allaient  être  faites. 

Après  la  première  injection,  la  température 
moyenne  de  38^7  à 3g^  tomba  au  bout  de  cinq  heures 
à 35^.  Il  fallut  deux  heures  pour  faire  revenir  la 
chaleur,  grâce  aux  flanelles  chaudes.  La  tempéra- 
ture finit  par  remonter;  et  le  soir,  elle  atteignit 
38^2,  et  dans  la  nuit  3g°i.  Les  jours  suivants,  abat- 
tement, prostration.  Une  deuxième  injection  au 
bout  de  huit  jours  n’amène  plus  d’hypothermie, 
mais  une  réaction  moins  forte  et  une  prostration 
moins  grande.  Entre  temps,  la  fièvre  tend  à tom- 
ber le  matin.  Lorsque  nous  pratiquons,  à huit  jours 
de  distance,  la  troisième  injection,  les  phénomènes 
de  dépression  étaient  arrivés  au  point  que  l’on  pré- 
sageait un  dénouement  fatal  à brève  échéance.  Le 
de  Backer  appelé  à cette  époque  dans  le  Midi 
laissa  le  soin  à son  confrère  de  pratiquer  de  nou- 
velles injections,  s’il  le  jugeait  à propos. 

A son  retour,  vers  le  lo  février,  il  apprit  qu’un 
mieux  sensible  était  survenu  après  la  quatrième 
injection.  Il  revit  la  malade  assise  sur  sa  chaise 
longue  prenant  un  assez  copieux  repas  féculent  : 
soupe  aux  lentilles  et  autres  farineux,  de  la  bière 
comme  boisson.  La  fièvre  avait  cédé  et  ne  reparais- 
sait plus  qu’à  de  rares  intervalles.  Abrégeons,  car 
l’amélioration  fut  constante  à partir  de  cette  époque. 
La  malade  entra  dans  une  convalescence  franche 


— 4^)1 


qui  ne  fut  entravée  par  aucun  accident.  Il  fut  fait 
en  tout  quatorze  injections  du  liquide  fermentes- 
cible et  Taugmentation  du  poids  alla  jusqu’au  point 
où  il  est  resté  aujourd’hui.  La  malade,  qui  ne 
pesait  plus  que  79  livres,  en  pèse  plus  de  i3o,  à 
l’heure  actuelle.  Les  dernières  nouvelles  prises 
avant  de  relater  cette  observation  étaient  excel- 
lentes. 

Voici  les  analyses  du  sang,  des  expectorations, 
des  humeurs  que  nous  a transmis  le  mari  de  la 
jeune  malade  : 

« Des  premières  analyses  auxquelles  nous  nous 
sommes  livrés  pendant  le  mois  de  décembre  i8g5 
(le  18  et  le  29),  il  résultait  que  l’état  du  sang  ne 
s’était  guère  modifié  entre  ces  dates. 

« Nous  avions  constaté  alors  : 

« a.  Diminution  énorme  des  globules  rouges 
(2,000,000  au  lieu  de  5, 000, 000  par  millimètre  cube). 
La  plupart  des  globules  affectaient  la  forme  de 
mycrophytes  (formes  naines),  la  diminution  de 
l’hémoglobine  était  poussée  à l’extrême. 

« b.  Les  globules  blancs  étaient  très  diminués. 
On  en  trouve  un  par  champ  visuel  au  lieu  de  deux 
par  champ  visuel.  Les  cellules  éosinophiles  de 
Seimner  faisaient  absolument  défaut. 

« c.  Éléments  hétérogènes  : 

« Dans  les  préparations  colorées  par  la  méthode 
de  Ziehl-Ehrlich  (fuschine  phéniquée),  nous  avions 
constaté  un  grand  nombre  de  zooglées  colorées  en 
rouge  et  aussi  quelques  bâtonnets  de  Koch.  Nous 
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n’avions  pas  trouvé  d’autres  formes  microbiennes 
(streptocoque,  staphylococci  ou  bacilles).  » 

Le  3 février  1894,  nous  constatons  : 

« a.  Une  augmentation  sensible  de  globules 
rouges  (3,000,000  par  millimètre  cube).  Les  formes 
naines  tentent  à disparaître  pour  faire  place  à des 
formes  normales  ( normocytes),  la  richesse  en  hérno- 
globine  a augmenté;  les  hématies  pâles  et  transpa- 
rentes sont  très  rares. 

« b.  Le  nombre  de  globules  polynucléaires  (glo- 
bules blancs)  est  également  en  augmentation.  On 
en  trouve  six  par  champ  visuel  (microscope  Zeiss, 
oculaire  3,  système  1/  12),  au  lieu  de  deux,  ce  qui 
indique  une  leucocytose  moyenne.  Les  lympho- 
cytes sont  au  nombre  de  trois  par  champ  visuel,  au 
lieu  de  un.  Cette  augmentation  semble  due  à une 
irritation  de  la  muqueuse  intestinale  et  des  gan- 
glions mésentériques  h Les  cellules  éosinophiles 
font  toujours  presque  entièrement  défaut,  nous 
n’avons  pu  en  rencontrer  que  deux  dans  une  pré- 
paration. 

« c.  Eléments  hétérogènes.  — Les  zooglées  et  les 
bâtonnets  colorés  en  rouge  par  la  méthode  de  Ziehl- 
Ehrlich  ont  presque  entièrement  disparu. 

« Dans  les  crachats,  nous  avons  trouvé,  en  nous 
servant  de  la  fuchisne  phéniquée  un  certain  nombre 
de  bâtonnets  colorés  en  rouge. 

« Dans  les  déjections,  aucun  micro-organisme  se 
colorant  en  rouge. 

« Signé  : D^  Golatz.  » 


I.  Notre  confrère  ignorait  le  traitement  suivi  par  la  malade. 
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On  comprend  qu’avec  lachûte  de  la  fièvre 
les  nuits  redeviennent  bonnes.  L’insommie 
disparaît.  De  mêmele  délire,  les  cauchemars. 

Les  sueurs  nocturnes  sont  souvent  exagé- 
rées pendant  la  réaction.  Quelques  malades 
ont  même  présenté  une  éruption  miliaire 
sudorale.  Mais,  par  la  suite,  les  transpira- 
tions diminuent  et  se  suppriment  rapide- 
ment. 

Phénomènes  nerveux.  — Au  point  de  vue 
des  manifestations  douloureuses  du  système 
nerveux,  nous  avons,  dans  un  certain  nom- 
bre  de  cas,  vu  disparaître  des  névralgies 
intercostales.  Ce  qui  prouve  bien  que  ces 
effets  sont  surtout  dûs  à la  neutralisation 
des  toxines  microbiennes  par  les  produits 
des  saccharomyces,  c’est  que  des  phéno- 
mènes en  dehors  de  la  tuberculose  et  que 
l’on  regarde  généralement  comme  étant 
d’ordre  toxique,  disparaissent  aussi  sous 
l’influence  du  traitement.  Il  en  est  ainsi  de 
certaines  formes  de  migraines.  Par  hasard, 
nous  avons  constaté  que  des  tuberculeux 
n’éprouvaient  plus  d’accès  de  migraine,  de- 
puis le  début  du  traitement  mycodermique. 
Nous  avons  expérimenté  sur  quelques  per- 
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sonnes  non  tuberculeuses  et  nous  avons  vu 
le  même  résultat  heureux. 

Observation  IV 

1 ans, sans  profession,  boulevard  Péreire. 

Le  père  et  la  mère  sont  vivants,  la  mère  est 
atteinte  de  bronchite  chronique-  (?) 

Une  sœur  est  morte  phtisique  à Tâge  de  36  ans. 
Le  mari  tousse  depuis  longtemps.  Deux  enfants  en 
sont  issus,  il  sont  lymphatiques  et  très  délicats.  De 
plus,  notre  malade  a eu  deux  fausses-couches. 

Elle  a toujours  été  nerveuse.  A la  suite  de  sur- 
menage, de  manque  d’air,  elle  commence  à tous- 
ser en  1892.  L’impression  de  faiblesse,  d’anéantis- 
sement, de  fatigue  qu’elle  éprouvait  continuelle- 
ment augmentant  à cette  époque,  elle  doit 
abandonner  son  commerce  et  quitter  toute  occu- 
pation suivie. 

A la  fin  de  décembre  1894,  elle  a presque  tous  les 
soirs  des  accès  de  fièvre.  Les  pieds  enflent  souvent. 
Essouflement  très  prononcé.  Inappétence,  faiblesse. 
Insomnie.  Poids  1 19  livres.  Chaque  matin  vomis- 
sements. Tousse  et  crache  beaucoup. 

A l’auscultation,  matité  et  craquements  au  som- 
met droit  en  avant  et  en  arrière  ; à gauche  quel- 
ques craquements  dans  la  fosse  sus-épineuse. 

Examen  bactériologique  : Cellules  épithélioïdes  et 
épithéliales.  Noyaux  isolés.  Rares  fibres  du  tissu 
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conjonctif.  Petits  bâtonnets  bleus.  Quelques  bacilles 
de  Koch.  Les  premières  injections  (i  2 tube)  amè- 
nent peu  de  réaction,  mais  Tappétit  augmente  et 
la  malade  tousse  et  crache  moins. 

Fin  de  janvier.  Poids  120  livres.  La  malade  nous 
.annonce  qu’elle  n’a  pas  éprouvé  de  migraine,  ni 
de  céphalalgie  depuis  le  début  du  traitement,  et 
« autrefois,  dit-elle,  chaque  fois  que  je  sortais,  j’étais 
prise  d’un  fort  mal  de  tête,  et  souvent  de  migraine 
très  forte  ». 

Commencement  de  février.  Poids  127  livres.  A 
l’auscultation  on  ne  perçoit  plus  aucun  craque- 
ment, la  malade  ne  crache  et  ne  tousse  pour  ainsi 
dire  plus;  elle  se  considère  comme  guérie  au  point 
de  vue  de  la  poitrine. 

A ce  moment,  elle  a l’occasion  d’être  auscultée  et 
examinée  par  le  D^'  Belin,  chef  de  clinique  de  la 
faculté  de  médecine.  Il  la  considère  aussi,  nous 
rapporte  la  malade,  comme  ayant  été  atteinte  de 
bronchite  bacillaire  et  comme  étant  presque  com- 
plètement guérie. 

Nous  continuons  à la  soigner,  les  injections 
avaient  été  faites  environ  tous  les  10  jours.  Nous 
les  espaçons  très  largement,  espérant  améliorer 
davantage  les  phénomènes  de  neurasthénie  que 
présente  cette  dame.  Nous  les  atténuons  mais  ne 
les  faisons  pas  disparaître. 

En  juin,  l’état  de  la  poitrine  est  toujours  bon; 
rien  à l’auscultation  ; à peine  un  peu  de  submatité 
au  sommet  droit. 

La  malade  part  pour  les  bains  de  mer. 
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Augmentation  de  la  tension  artérielle.  — 
La  propriété  vaso-constrictive  des  levures 
est  d’une  utilité  directe  contre  le  bacille  de 
la  tuberculose.  Les  toxines  de  la  tuberculose 
sont  en  eflFet  vaso-dilatatrices,  à l’encontre 
des  toxines  de  la  plupart  des  microbes 
qui  possèdent  une  action  vaso-constric- 
trice. 

Kostisaine^  Krainsky  ont  noté  l’accéléra- 
tion cardiaque  en  administrant  la  tubercu- 
line. Gharrin  et  Gley  ont  vu  « le  cœur 
changer  de  volume,  se  dilater  à la  fin  de  l’in- 
fection, au  point  de  ne  plus  battre;  des 
phases  d’arythmie  précédaient  ces  perturba- 
tions. — Roger  a reconnu  la  diminution  de 
Texcitabilité  tant  du  myocarde  que  du  pneu- 
mogastrique. 

« Les  produits  bactériens  agissent  donc 
sur  la  fibre  cardiaque  d’une  façon  directe; 
ils  interviennent  également,  dans  le  jeu  de 
la  circulation,  d’une  manière  indirecte,  en 
actionnantla  pression,  en  infiuençant  l’appa- 
reil nerveux. 

« En  injectant  de  la  tuberculine  à des  la- 
pins, le  professeur  Bouchard  a vu  que  le 
fond  de  l’œil  se  congestionnait;  il  a réussi  à 
substituer  l’anémie,  la  pâleur,  à cette  conges- 


tion,  en  poussant  dans  les  vaisseaux  des 
toxines  pyocyaniques. 

« Cette  observation  a été  le  point  de  départ 
d’une  série  d’expériences  dont  l’importance 
ne  saurait  échapper  à personne,  attendu  que- 
toute  cause  propre  à régir  les  vaso-moteurs 
est  capable  de  déterminer  nombre  de  phéno- 
mènes. 

« Gley  et  Gharrin  ont  montré  que  ces. 
principes  pvocvaniques  élèvent  la  pression, 
paralvsent  les  centres  dilatateurs,  retardent 
la  vascularisation  qui  survient  dans  le  pa- 
villon de  l’oreille  du  lapin  à la  suite  de  l’exci- 
tation du  nerf  auriculaire,  accident  désigné- 
sous  le  nom  de  l'éflexe  de  Snellen-Schiff. 

« Si  Ton  remplace  ces  principes  du  ba- 
cille du  pus  bleu  par  ceux  du  germe  de  la 
tuberculose,  on  provoque  des  perturbations 
d’ordre  opposé;  on  abaisse  la  tension.  Cet 
abaissement  ne  nous  donne-t-il  pas  la  clef 
des  palpitations  des  phtisiques?  Le  cœur, 
suivant  la  loi  de  Marey,  n’accélère-t-il  pas  sa 
marche,  quand  l’effort  à réaliser  diminue  ? » 

La  propriété  vaso-constrictrice  des  sac- 
charomyces  est  donc  directement  utile  dans 
la  tuberculose. 

Elle  combat  l’hvperthermie  et  les  sueurs. 
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Elle  explique  l’hypertension  artérielle  et  la 
disparition  des  troubles  cardio-vasculaires 
auxquels  fait  allusion  la  citation  ci-dessus. 

Voici  un  cas  où  la  régularisation  du  cœur 
■et  la  disparition  d’une  dyspnée  cardiaque 
secondaire  à la  tuberculose  se  produisirent 
rapidement. 

Observation  V 


M.  M...,  choriste,  Sy  ans.  Son  père,  sa  mère  et 
ses  deux  sœurs,  sont  bien  portants.  Il  a perdu  deux 
sœurs  et  un  frère  tout  jeunes  ; l’un  avait  été  em- 
, porté  par  la  méningite. 

Sa  femme  est  morte  phtisique  en  1890.  Un  seul 
enfant  en  est  issu  — il  est  vigoureux. 

Comme  antécédents  personnels,  notre  malade  ac- 
cuse une]^bronchite  en  1887,  à l’âge  de  3o  ans.  Après 
avoir  cessé,  elle  reprend  à 82  ans,  toutefois  la  toux 
ne  serait  pas  très  fréquente  ; il  n’y  a pas  eu  de  crachats 
striés  de  sang.  Souvent  il  y a des  accès  d’oppres- 
sion très  accusés,  des  palpitations  et  des  douleurs 
dans  les  côtés.  Parfois  sueurs  la  nuit.  Le  pouls  est 
faible  et  irrégulier. 

Poids  128  livres  (son  poids  normal  était  autre- 
fois i3S).  Auscultât,  au  sommet  droit  : matité  et 
expiration  soufflante.  Bacilles  dans  les  crachats. 

Le  5 juin  1894,  m piqûre.  L’appétit  augmente. 
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11  juin,  2^  piqûre.  Les  sueurs  nocturnes  dispa-- 
raissent.  Très  bon  appétit. 

7 août.  Poids  1 33  livres,  piqûre.  Appétit  excellent, 
oppression  et  battements  de  cœur  presque  dis^ 
parus.  Il  se  sent  fort,  ne  tousse  presque  plus, 
sept.  Même  état,  le  visage  est  coloré. 

12  sept.  Ne  tousse  plus,  n'a  plus  sué  la  nuit 
depuis  le  traitement,  se  sent  fort,  et  recommence  à 
chanter  sans  fatigue. 

Depuis,  nous  avons  revu  plusieurs  fois  notre 
malade,  et  nous  avons  eu  de  ses  nouvelles.  Il  se 
porte  très  bien  et  devient  obèse. 

L’élévation  de  la  tension  artérielle  s’accom- 
pagne d’une  certaine  sensation  de  pléthore^ 
d’énergie,  d’une  aptitude  plus  grande  au 
travail. 

Nous  avons  aussi  obtenu  des  améliora- 
tions très  importantes  et  persistantes  chez 
des  neurasthéniques,  mais  nous  n’y  insis- 
tons pas;  ce  serait  sortir  de  notre  sujet. 

Nous  nous  contenterons  de  faire  remar- 
quer que  l’hypertension  est  obtenue  en 
dehors  de  la  loi  énoncée  par  le  D"'  Chéron. 
Cet  auteur  prétend  que  pour  élever  la  tension 
artérielle,  la  nature  du  liquide  (sérum, 
animal  ou  artificiel,  liquide  de  Brown- 
Sequard,  caféine,  etc.)  est  sans  importance, 
que  la  seule  condition  est  d’injecter  une 
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•quantité  assez  considérable  (lo  à 20  centi- 
mètres cubes).  Pour  tous  les  liquides  qu’il  a 
•essayés  à ce  point  de  vue,  nous  reconnais- 
sons que  ses  démonstrations  sont  rigou- 
reuses. Mais  avec  la  backérine,  ce  n’est  pas 
la  quantité  du  liquide  qui  agit,  c’est  la  qua- 
lité. Avec  I centimètre  cube,  nous  obtenons 
une  augmentation  de  tension  qui  est  durable. 

Une  autre  conséquence  de  l’élévation  de 
la  tension  artérielle  est  une  plus  grande  faci- 
lité d’élimination,  par  les  émonctoires,  des 
toxines  et  des  produits  de  déchet  de  l’orga- 
nisme que  n’ont  pu  neutraliser  entièrement 
les  produits  de  la  sécrétion  des  levures. 
Beaucoup  de  nos  malades  accusent  en  effet 
une  diurèse  considérable  pendant  et  .après 
la  réaction.  (D’autres  il  est  vrai,  mais  plus 
rares,  accusent  de  l’anurie). 

Pour  se  rendre  bien  compte  des  varia- 
tions de  l’urine,  il  faudrait  mesurer  chaque 
jour  la  quantité  de  liquide  émise,  la  quan- 
tité d’urée,  de  phosphates,  de  chlorures, 
d’acide  urique,  la  toxicité,  etc.,  ce  qui  ne 
nous  a été  possible  jusqu’ici  que  dans  un 
très  petit  nombre  de  cas,  n’ayant  pas  nos 
malades  hospitalisés. 

L’albuminurie  n’est  pas  un  obstacle  à 
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notre  traitement.  Nous  allons  donner  This- 
toire  d’un  malade  albuminurique  et  tuber- 
culeux qui,  ayant  fréquenté  notre  clinique 
pendant  quatre  mois,  s’est  trouvé  très  amé- 
lioré. Il  n’a  malheureusement  pas  cru  devoir 
continuer  plus  longtemps  ce  traitement. 

Observation  VI 

Tuberculose  et  néphrite 

R...  comptable,  3g  ans;  ignore  ce  qu’est  devenu 
son  père  disparu  depuis  très  longtemps.  Sa  mère 
est  morte  de  la  goutte  à 5o  ans;  et  une  sœur  de 
cancer.  Reste  un  frère. 

A l’âge  de  20  ans,  étant  descendu  dans  une  cave 
après  un  exercice  qui  l’avait  couvert  de  sueur,  il 
contracta  une  bronchite  qui  i’afïaiblit  beaucoup, 
lui  amena  des  sueurs  nocturnes,  mais  pas  d’hé- 
moptysies. Désormais,  chaque  hiver  ramène  de  la 
toux. 

En  i8go,  l’influenza  rappelle  les  phénomènes  qui 
avaient  caractérisé  la  bronchite.  L’été  diminue 
la  toux  sans  la  supprimer  complètement. 

En  juin  i8g3,  douleurs  articulaires  violentes. 

En  octobre,  laryngite  avec  extinction  de  voix. 

En  janvier  1894,  hémoptysie  abondante.  Sueurs 
nocturnes  qui  disparaissent  au  bout  de  quelques 
mois.  En  même  temps  s’installe  une  dyspnée  qui 
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augmente  graduellement.  Elle  semble  due  en  grande- 
partie  à de  l’insuffisance  rénale.  Depuis  plusieurs- 
mois,  en  effet,  il  y a des  douleurs  dans  la  région 
lombaire,  de  la  pollakiurie,  il  y a même  un  peu 
de  douleur  à l’émission  de  l’urine  et  de  l’albumi- 
nurie. Céphalalgie  en  casque,  étourdissements, 
phénomène  du  doigt  mort,  œdèmes. 

En  mai  1894,  l’albuminurie  disparaît,  mais  la 
dyspnée  est  très  forte.  État  général  très  mauyais. 
Extinction  de  yoix. 

Auscultation  : matité  dans  les  régions  sus-épi- 
neuse, sous-épineuse  et  sous-clayiculaire  gauche, 
matité  aussi  à la  base  de  ce  côté,  même  au  niyeau 
de  l’espace  de  Traube.  Dans  toute  la  hauteur  de  ce 
poumon  râles  sous-crépitants  plus  nombreux  yers  le 
sommet.  A la  base,  la  respiration  et  les  râles  s’en- 
tendent à peine.  Et  il  y a absence  des  yibrations 
thoraciques.  A droite,  l’auscultation  réyèle  de  l’in- 
duration du  sommet.  Pouls  bondissant  et  dépres- 
sible.  Bruit  de  galop  vers  la  base  du  cœur. 

Après  la  injection,  (mai  1894),  il  y a une  yio- 
lente  réaction  qui  dure  3 jours,  et  est  suiyie  d’une 
sensation  de  bien-être.  L’extinction  de  yoix  dispa- 
raît pour  ne  plus  reparaître.  La  dypnée  disparaît 
pendant  quelques  jours.  La  toux  et  les  crachats 
diminuent  beaucoup.  En  juillet,  poids  Sy  kil. 

Le  6 août,  il  pèse  61  kil. 

La  dyspnée  existe  toujours,  mais  est  moins  forte.. 
Chaque  injection  améliore  le  malade  ; puis  au  bout 
de  quelques  jours,  la  faiblesse  a de  la  tendance  à 
reparaître. 


Les  injections  ne  sont  faites  qu’à  des  intervalles 
assez  éloignés. 

Perdu  de  vue  en  août.  L’amélioration  est  évi- 
dente, bien  que  l’état  du  malade  soit  encore  loin 
d’être  satisfaisant. 

Modifications  du  sang,  — La  tension  ar- 
térielle s’élevant,  les  toxines  étant  en  partie 
neutralisées  par  les  produits  de  sécrétion  et 
de  fermentation  des  levures,  les  malades 
perdent  leur  faciès  d’intoxiqués  et  d’anémi- 
ques. Les  globules  du  sang  augmentent  en 
nombre.  Le  visage  perd  son  aspect  ter- 
reux, s’éclaircit  peu  à peu,  et  enfin  les  cou- 
leurs reparaissent.  Les  règles  supprimées  se 
rétablissent.  L’œdème  des  pieds  diminue  à 
mesure  que  le  sang  reprend  sa  plasti- 
cité. 


Observation  VII 


Mlle  N.  17  ans,  à Clichy.  Père  mort  tuberculeux 
à 87  'ans.  Mère  bien  portante.  Une  sœur  bien  por- 
tante. 

S’est  toujours  facilement  enrhumée. 

La  menstruation  apparue  à i3  ans,  a toujours 
été  irrégulière;  il  y a parfois  des  métrorrhagies  et 
des  douleurs  violentes  aux  époques. 
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Mouche  souvent  du  sang.  Crachats  de  sang  au 
commencement  de  1894.  Toux  et  expectoration 
fréquentes.  Pharyngite  granuleuse.  Souvent  névral- 
gies intercostales.  Sueurs  nocturnes.  Inappétence. 
Constipation  habituelle.  Cette  jeune  malade  a dû 
quitter  son  métier  en  juillet  1894.  Elle  a été  soignée 
à Villepinte.  Aspect  anémique  des  plus  prononcés. 
Poids  70  livres.  Auscultation  : Matité  et  inspira- 
tion rude  au  sommet  droit.  Examen  bactériolo- 
gique de  Texpectoration  : Quelques  rares  bacilles 
de  Koch.  Staphylocoques  ; bâtonnets  bleus,  courts 
et  longs.  Cellules  épithélioïdes.  Leucocytes  mononu- 
cléaires. 

Fin  février  1895.  Injection  d’un  demi  tube  de 
backérine.  Lvpothymie.  Vive  réaction  : frisson, 
fièvre,  agitation  et  dyspnée  la  nuit,  céphalalgie, 
douleurs  dans  les  jointures.  Le  lendemain  quelques 
vomissements,  sensation  de  courbature. 

A la  suite  de  cette  violente  réaction,  les  sueurs 
qui  venaient  tous  les  jours,  disparaissaient  immé- 
diatement, pour  ne  plus  revenir.  La  toux  etl’expec- 
toration  diminuent  beaucoup.  Le  sommeil  rede- 
vient bon.  L’appétit  reste  nul. 

16  mars,  nouvelle  piqûre.  L’amélioration  s’ac- 
centue. L’appétit  augmente. 

23  mars,  78  livres.  Quelques  jours  après,  règles 
douloureuses  comme  à l’habitude,  mais  sans  perte 
exagérée  de  sang. 

17  avril.  Poids  90  livres.  Va  très  bien,  piqûre. 

22  mai,  poids  96  livres.  Auscultation  : sommet 

droit  submatité,  respiration  normale.  Appétit,  som- 
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meil  parfait.  A partir  de  ce  moment,  les  règles  sont 
'•à  peines  douloureuses,  la  malade  a repris  son  teint 
normal.  Plus  aucun  incident,  sauf  encore  quelques 
rares  névralgies  de  très  peu  de  durée. 

5 septembre.  Le  poids  est  toujours  g6.  Très  bon 
état. 

Notons  que  si,  d’un  côté,  il  y a retour 
normal  des  époques,  l’effet  vaso-constric- 
teur des  ferments  a pu  arrêter  des  métror- 
rhagies  rebelles  : 


Observation  VIII 

\piae  26  ans.  Père  bien  portant.  xMère  morte 
subitement  à 82  ans. 

Six  frères  ou  sœurs  sur  lesquels  : i mort-né; 
3 morts  de  méningite;  un  de  phtisie  pulmonaire  à 
14  ans.  Reste  une  sœur  à qui  le  médecin  défend  le 
mariage  « parce  qu’elle  a la  poitrine  faible.  » Mari 
serait  tousseur. 

Toujours  maladive,  notre  malade  a eu  autrefois 
adénites  sous-maxillaires,  rougeole,  coqueluche, 
2 bronchites  graves. 

Réglée,  mais  mal,  depuis  i3  ans.  Douleurs  uté- 
rines et  métrorrhagies  rebelles  à tout  traitement 
îocab  n’a  pas  eu  de  grossesse. 

C’est  E.  qui  à l’âge  de  17  ans  soignait  son 
frère  phtisique.  Aussitôt  la  mort  de  celui-ci,  elle  fut 


prise  de  bronchite,  puis  d’une  phlébite  qui  dura  très- 
longtemps. 

A la  suite  de  chagrins  et  de  privations  la  bron- 
chite s’est  aggravée  beaucoup.  A i8  ans,  la  malade 
pesait  i2o;  en  i8g3  : ii5;  en  août  1894  : g8  livres. 

Sueurs  nocturnes,  pas  d’appétit.  Toux  et  expec- 
ration  parfois  sanglante.  Dyspnée  surtout  nocturne. 

Aux  2 sommets,  sous  les  clavicules  et  dans  les 
régions  sus  et  sous-épineuses,  expiration  soufflante 
et  craquements. 

Le  10  août,  injection  de  backérine.  Réaction 
forte.  Les  nuits  suivantes,  sommeil  agité.  Les 
sueurs  ne  se  produisent  qu’une  fois  dans  la  semaine. 
Expectoration  augmentée.  Appétit  reste  nul. 

20  août.  2^  injection.  Réaction  forte.  Le  sommeil 
devient  meilleur,  les  sueurs  ne  reparaissent  plus  et 
ne  reparaîtront  plus  dans  la  suite.  Le  matin  petits 
crachats  verts,  pelotonnés,  qui  n’existaient  pas  au- 
paravant. Expectoration  moindre. 

10  septembre.  Energie  plus  grande.  Appétit  aug- 
menté, poids  102  livres. 

Après  une  4^  piqûre  qui  amène  une  réaction  très 
violente,  l’amélioration  se  prononce  davantage.  Ex- 
pectoration très  diminuée.  Toux  presque  totalement 
supprimée. 

Cette  amélioration  se  continue. 

Au  octobre.  On  trouve  : au  sommet  droit,  de 
la  matité,  une  expiration  rude  et  prolongée.  Mais 
aucun  craquement,  ni  râle.  Le  reste  de  la  poitrine 
semble  en  parfait  état. 

Ajoutons  que  depuis  la  injection,  malgré  la 
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suppression  de  tout  pansement  y les  métrorrhagies, 
qui  avaient  résisté  à un  traitement  local  énergique 
n’ont  plus  reparu. 

Revu  la  malade  en  novembre.  A engraissé.  Va 
très  bien  ; crache  et  tousse  à peine;  se  déclare  tota- 
lement guérie,  malgré  ses  névroses.  Elle  nous 
annonce  qu’elle  va  probablement  suivre  son  mari 
en  province,  où  on  lui  offre  une  place. 

Système  digestif.  — Les  pituites  mati- 
nales, si  fréquentes  chez  les  tuberculeux, 
surtout  quand  ils  sont  alcooliques,  dispa- 
raissent rapidement.  L’augmentation  de  la 
capacité  digestive  est  des  plus  remarquables. 
Au  bout  d’une  ou  deux  injections,  les  ma- 
lades dévorent,  suivant  leur  expression. 

Aussi  l’augmentation  du  poids  est  rapide. 
Elle  a souvent  été  très  considérable.  Nous 
en  avons  incidemment  cité  des  exemples. 
(Voir  Tobs.  VII  où  elle  a été  de  26  livres 
en  7 mois  ; l’obs.  III  où  elle  a été  de  5 i li- 
vres en  moins  d’un  an...)  En  voici  un 
nouvel  exemple  où  elle  a été  de  3o  livres  en 
un  an. 


Observation  IX 

Mme  G...,  à Asnières,  35  ans.  Antécédents  per- 
sonnels excellents.  Tousse  depuis  quatre  ans. 
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En  juin  1894.  Très  amaigrie,  à chaque  instant 
hémoptysies,  points  de  côté.  Toux  et  expectora- 
tion incessantes.  Inappétence,  manque  complet  de 
forces.  Fièvre  continuelle.  Aménorrhée.  Poids  8o  li- 
vres. Au  sommet  droit  : signes  cavitaires  manifestes, 
souffle  et  gargouillement  dans  la  région  sus-épi- 
neuse,  dans  la  partie  supérieure  de  la  fosse  sous- 
épineuse,  et  sous  la  clavicule.  A gauche  : râles  sous- 
crépitants  nombreux  disséminés. 

La  malade  est  vue  par  MM.  les  docteurs  Piogey, 
Christine,  de  Bâcher  et  Charlier,  Dieulafoy,  etc. 

Injections  tous  les  cinq  jours,  amenant  pendant 
\'ingt-quatre  heures  des  réactions  générales  et 
locales  très  marquées.  Dès  les  premières  injections, 
Tappétit  augmente,  la  fièvre  habituelle  cesse,  les 
divers  incidents  (hémoptysies,  points  de  côté)  de- 
viennent plus  rares;  les  forces  reprennent,  le  poids 
augmente. 

En  octobre,  on  espace  les  injections,  en  ne  les 
pratiquant  plus  que  tous  les  dix  jours,  puis  bientôt 
tous  les  quinze  jours. 

En  août  i8g5,  la  malade  ne  tousse  plus  et  ne 
crache  plus.  Appétit,  sommeil,  forces,  menstrua- 
tion régulière,  poids  iio  livres. 

Auscultation  : à droite,  matité  au  sommet.  Respi- 
ration rude  mais  non  soufflante,  quelques  craque- 
ments à Finspiration,  quand  on  a fait  tousser  la 
malade, 

A gauche,  rien  d’anormal. 

On  pratique  toutes  les  trois  ou  quatre  semaines 
uneinjection,  par  mesure  de  prudence  et  pour  hâter 


> 
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la  cicatrisation  complète  du  côté  droit,  mais  la  ma- 
lade n’éprouve  plus  aucun  phénomène  morbide. 

Dans  un  certain  nombre  de  cas,  nous 
avons  pu  arrêter  des  diarrhées  qui  duraient 
depuis  des  mois  entiers. 

Dans  d'autres,  nous  avons  échoué;  pro- 
bablement elles  étaient  dues  à des  néofor- 
mations tuberculeuses  situées  sur  la  mu- 
queuse intestinale  même. 

Cependant,  nous  avons  eu  plusieurs  suc- 
cès dans  la  tuberculose  intestinale  et  périto- 
néale. 

En  voici  un  : 


Observation  X 

Mlle  M.  2 1 ans  ; revient  de  Menton,  où  elle  a été 
soignée  par  le  D^'  Andral.  Elle  a continué  à s’aftai- 
blir  pendant  sa  cure  sur  le  littoral.  Le  Bureau 
professeur  agrégé  de  la  Faculté  de  Paris,  ami  de  la 
famille  l’examine  et  nous  l’envoie  le  ii  mai  i8q5 
avec  le  diagnostic  ; (r  tuberculose  généralisée  ».  Le 
poids  est  descendu  à 79  livres 

Etat  des  poumons  : induration  des  deux  som- 
mets; râles  muqueux  et  matité  du  tiers  inférieur 
du  poumon  droit.  Respiration  haletante;  de  iio  à 
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120  pulsations.  Température  oscillant  depuis  envi- 
ron un  mois  entre  et  3g°2. 

Tuberculose  péritonéale,  on  sent  , de  grosses 
masses  ganglionnaires  indurées.  Diarrhée  conti- 
nuelle. Première  injection  le  ii  mai.  Réaction  très 
forte.  Quelques  vomissements. 

Le  lundi  14,  la  température  du  matin  tombe  à 
36°g,  le  soir  38°.  Le  mieux  apparaît  dès  le  lende- 
main et  la  malade  peut  partir  pour  Vitrv-le-Fran- 
çois.  Nous  Ty  revoyons  dix  jours  après  avec  le 
D''  Vast.  La  température  oscillait  entre  3y°2  et  38°5. 

La  troisième  et  la  quatrième  injections  sont  faites 
par  le  D**  Vast  à trois  semaines  d’intervalles. 

La  jeune  malade  a recouvré  son  poids  normal 
112  et  n’offre  plus  qu’un  peu  d’empâtement  du 
côté  droit  de  l’ombilic.  Tous  les  symptômes  du 
côté  du  poumon  ont  disparu,  ainsi  que  la  toux,  les 
sueurs,  etc.,  etc. 

La  malade  a été  revue  par  le  Bureau  et  le 
de  Backer  le  même  jour,  6 septembre.  La  santé  est 
parfaite. 

Ganglions  lymphatiques.  — Nous  avons 
vu  des  ganglions  volumineux  rétrocéder 
sous  Pinfluence  des  injections  de  saccharo- 
mvces. 

Obser\'ation  XI 

Mme  la  comtesse  G.  B.  23  ans,  avenue  Montaigne. 
Tempérament  nervoso-lymphatique. 
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Juin  94.  Après  avoir  consulté  un  assez  grand 
nombre  de  médecins,  vient  demander  des  injections 
pour  faire  disparaître  une  glande  lymphatique 
hypertrophiée  dans  la  région  du  cou.  Amaigrisse- 
ment. Souvent  fièvre  le  soir.  Poids,  108.  Crachats 
bacillaires.  Toux  sèche. 

Auscultation  : Induration  des  deux  sommets,  sur- 
tout du  gauche.  Hémoptysies  légères  mais  fré- 
quentes; faiblesse  générale. 

Après  quatre  semaines  de  traitement  mycoder- 
mique,  dislocation  de  la  masse  lymphatique  qui 
forme  la  glande,  mais  non  disparition.  Relèvement 
sensible  des  forces.  Entrain.  Bon  appétit.  Augmen- 
tation des  poids. 

10  juillet  1894.  A la  dernière  piqûre,  la  malade 
part  pour  la  campagne. 

janvier  1895,  Nous  apprenons  que  la  santé 
est  parfaite. 

Système  respiratoire.  Toux.  — Les  injec- 
tions ont  peu  d’action  directe  sur  la  toux. 
Si  elles  la  diminuent,  c’est  en  facilitant  l’ex- 
pectoration ou  en  la  tarissant. 

Mais  elles  combattent  efficacement  la 
dyspnée.  Nous  l’avons  même  essayé  contre 
l’asthme.  Dans  quelques  cas,  nous  l’avons 
fait  cesser  avec  une  seule  injection.  En  voici 
un  exemple,  où  la  dyspnée,  qui  n’était  pas 
d’origine  tuberculeuse,  ne  réapparut  qu’après 
un  temps  assez  long. 
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Observation  XII 

Mme  G...  47  ans,  rue  Descartes. 

•Père  asthmatique  vivant.  Mère  morte  rhumati- 
sante à 66  ans.  Un  frère  et  le  mari  bien  portants. 
A 12  enfants,  dont  7 morts  avant  Tâge  de  5 ans. 
La  menstruation  qui  s’est  établie  à 16  ans  est 
régulière. 

La  respiration  est  très  gênée  depuis  plus  de  dix 
ans.  Depuis  janvier  iSgS,  à la  suite  d’une  conges- 
tion pulmonaire,  l’oppression  est  continuelle.  Pres- 
que pas  de  repos  la  nuit.  Sueurs  nocturnes  depuis 
cette  époque.  Points  de  côté  fréquents.  L’expecto- 
ration n’a  jamais  contenu  de  sang.  L’appétit  est 
seulement  diminué. 

Auscultation  : expiration  longue  et  sifflante. 
Quelques  râles  sibilants. 

La  malade  asphyxie. 

6 juillet  1895.  Injection  de  backérine.  Réaction 
très  forte  qui  dure  trois  jours. 

Aussitôt  la  dyspnée  cesse.  Le  17  juillet  i8g5, 
nous  revoyons  la  malade  transformée.  Le  visage 
est  reposé,  la  respiration  absolument  libre. 

Elle  ne  se  rappelle  pas  s’être  trouvée  aussi  bien 
depuis  plus  de  dix  ans  qu’elle  est  malade,  et  rappe- 
lons-le,  ce  calme  a succédé  subitement  à une 
oppression  extrême,  durant  depuis  plusieurs  mois 
et  contre  laquelle  les  différents  antispamodiques 
classiques  avaient  échoué. 

Nous  n’injectons  plus  la  malade. 
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23  août.  L’oppression  a reparu  depuis  trois  jours  ; 
mais  elle  cède  à une  préparation  à base  de  belladone 
et  de  morphine. 

Dans  d’autres  cas  d’asthme,  nous  avons 
eu  un  peu  d’amélioration,  mais  bien  moins 
marquée. 

D’ailleurs,  nous  avons  rarement  traité 
l’asthme  par  cette  méthode. 

Dans  la  tuberculose  proprement  dite, 
nous  pouvons  citer  des  exemples  très  nets 
d’arrêt  de  la  dyspnée. 


Observation  XIII 


Mme  B...,  3o  ans,  avenue  Saint-Ouen. 

Pas  d’antécédents  héréditaires.  A un  mari  bien 
portant. 

Comme  antécédents  personnels,  on  ne  trouve 
qu’un  abcès  du  petit  bassin. 

Tousse  depuis  sept  ans.  De  temps  en  temps, 
hémoptysies,  sueurs  nocturnes.  Depuis  deux  ans 
elle  s’éveille  presque  toutes  les  nuits  en  proie  à une 
très  vive  dyspnée,  qui  dure  souvent  plusieurs  heures. 
Ces  crises  fatiguent  beaucoup  la  malade. 

Elle  a eu  la  grippe  au  commencement  de  janvier 
1 895  ; et  à la  suite,  la  toux,  l’expectoration,  les  oppres- 
sions ont  augmenté  dans  une  proportion  notable. 
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Faiblesse  extrême.  La  malade  ne  quitte  pas  la  cham- 
bre. Elle  crache  la  contenance  d’une  cuvette  par  jour. 
Son  médecin,  qui  depuis  longtemps  a porté  un  pro- 
nostic fatal,  déclare  qu’il  s’agit  d’une  phtisie  galo- 
pante que  rien  ne  peut  enrayer,  et  que  l’issue  est 
très  proche.  « La  mort,  dit-il,  peut  survenir  dans 
deux  jours,  quatre  jours,  elle  ne  tardera  pas  plus  de 
huit  jours.  » C’est  dans  ces  circonstances  que 
nous  sommes  appelés  à intervenir. 

Examen  : Le  dos  est  complètement  tatoué  de 
cicatrices  de  pointes  de  feu  sur  toute  sa  hauteur  et 
des  deux  côtés.  A l’auscultation  : matité  et  quel- 
ques râles  crépitants  au  sommet  droit.  Quel- 
ques râles  sibilants  disséminés  dans  toute  la  poi- 
trine. 

Le  cœur  est  très  fatigué.  La  malade  éprouve 
des  vertiges,  des  palpitations.  Cœur  très  irrégulier 
semblant  s’arrêter  à certains  moments.  Anémie 
très  marquée.  Rhinite  et  pharyngite  chroniques. 
Poids  92  livres. 

Examen  de  l’expectoration  : Cellules  épithélioïdes 
rares  avec  figures  de  karyokinèse.  Noyaux  isolés. 
Cellules  épithéliales,  nombreux  microcoques,  di- 
plocoques,  petits  bâtonnets.  Bacilles  de  Koch 
courts  et  peu  nombreux. 

Le  2 février,  injection  d’un  demi  tube  de  backérine. 
Réaction  assez  forte  ; lassitude  pendant  trois  ou 
quatre  jours;  puis  l’énergie  revient,  la  toux  diminue 
beaucoup,  les  crachats  deviennent  bien  moins  nom- 
breux, moins  épais. 

Depuis  ce  jour  la  malade  n’a  pas  éprouvé  une 
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seule  fois  ses  oppressions  nocturnes,  ni  les  mi- 
graines qui  étaient  fréquentes  autrefois. 

Le  i6,  quatrième  injection.  Réaction  vive  pen- 
dant trois  jours.  A la  suite^  elle  se  trouve  beaucoup 
mieux.  Plus  aucun  râle  dans  la  poitrine.  Elle  tousse 
et  crache  à peine  et  se  voit  guérie,  poids  g5  livres. 

Le  14  mars,  grippe.  Le  16,  injection  qui  amène 
une  réaction  vive,  mais  moins  prononcée  que  la 
précédente  et  arrête  net  la  grippe.  Les  phénomènes 
pulmonaires,  qui  semblaient  sur  le  point  de  repa- 
raître, rétrocèdent;  mais  il  reste  un  peu  de  faiblesse. 
Phénomènes  neurasthéniques,  cœur  toujours  un 
peu  irrégulier. 

Le  12  avril,  injection  d’une  très  petite  quantité  de 
liquide.  Réaction  très  faible,  mais  qui  ramène  une 
santé  à peu  près  parfaite. 

La  malade  va  passer  quelques  mois  à la  cam- 
pagne. Aucun  incident.  Elle  reprend  son  travail  au 
commencement  d’août.  Aucun  phénomène  mor- 
bide. Elle  n’a  plus  que  de  rares  crachats,  surtout 
dûs  à la  pharyngite  qui  s’améliore  beaucoup,  d’ail- 
leurs. Submatité  au  sommet  droit.  Aucun  signe 
anormal  à l’auscultation.  Cœur  régulier.  Pas  de 
phénomènes  nerveux. 

Au  commencement  de  septembre,  toujours  très, 
bon  état.  La  malade  ne  s’est  jamais  mieux  portée. 
L’examen  bactériologique  ne  révèle  aucun  bacille- 
de  Koch. 

Expectoration.  — Chez  les  malades  por- 
teurs de  cavernes,  le  premier  effet  des  sac- 
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charomyces  est  l’élimination  d’une  grande 
quantité  de  crachats. 

Cette  action  éliminatrice  est  analogue  à 
celle  que  le  sérum  exerce  sur  les  fausses 
membranes  de  la  diphtérie.  Les  produits  de 
la  fonte  tuberculeuse,  qui  étaient  stagnants 
et  dont  l’organisme  résorbait  les  toxines, 
sont  expulsés.  Pendant  deux  ou  trois  jours, 
il  y a donc  recrudescence  de  la  toux  et  de 
l’expectoration. 

Mais  ensuite,  l’expectoration  tend  à dimi- 
nuer et  à changer  de  caractère.  Les  malades 
signalent  d’eux-mêmes  ce  changement,  en 
disant  que  leurs  crachats  deviennent  plus 
petits  et  plus  blancs. 

Cette  décoloration  des  crachats  montre 
que  les  saccharomyces  n’agissent  pas  que 
sur  le  bacille  de  la  tuberculose,  mais  agissent 
aussi  sur  les  microbes  chromogènes. 

Rappelons  un  cas  où  l’état  général  n’était 
pas.  trop  affecté,  et  où  l’attention  du  malade 
était  surtout  appelée  sur  l’expectoration. 

Observation  XIV 

C...,  27  ans,  employé  de  bureau.  Bons  antécé- 
dents héréditaires  et  personnels.  A fait  deux  mois 
de  service  militaire,  puis  a été  réformé  en  1890 
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pour  bronchite  spécifique.  Était  alors  malade 
depuis  un  an  environ  (à  la  suite  de  surmenage 
avait  commencé  à tousser  et  à cracher  le  sang).  La 
nutrition  n’a  pas  trop  soulTert,  l’appétit  est  bon, 
pas  de  sueur  nocturnes. 

Nous  est  envoyé  en  novembre  1894,  par  le  D*" 
Gouel,  médecin  en  chef  de  l’hôpital  de  Villepinte. 
Il  se  plaint  surtout  d’expectorations  assez  abon- 
dantes qui  surviennent  à heures  fixes,  après  le 
lever,  après  le  repas  et  au  sortir  du  bureau. 

Poids,  184  livres.  Auscultation  : au  sommetdroit, 
nombreux  râles,  dans  la  région  de  l’omoplate  et 
sous  la  clavicule. 

Examen  bactériologique  : nombreux  bacilles  de 
la  tuberculose,  très  nombreux  staphylocoques,  cel- 
lules épithéliales  et  épithélioïdes. 

injection  le  19  novembre  1894.  Faible  réac- 
tion, après  laquelle  il  se  sent  plus  énergique. 

Nouvelles  injections  le  26  et  le  3 décembre.  Les 
crachats  sont  devenus  blancs,  au  lieu  d’être  ver- 
dâtres, quelques-uns  sont  transparents,  dit  notre 
malade.  Ils  sont  surtout  beaucoup  moins  abon- 
dants. 

Au  commencement  de  i8q5,  poids,  i35  livres. 

Nouvelles  piqûres,  tous  les  i5  jours  au  plus; 
nous  les  évitons  les  jours  où  le  froid  est  trop  intense, 
car  notre  malade  vient  les  recevoir  à la  Clinique 
et  il  se  rend  après  à son  bureau,  pour  ne  rentrer  chez 
lui  que  le  soir. 

Il  crache  beaucoup  moins,  l’expectoration  du 
soir  est  totalement  supprimée. 
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Fin  janvier  : il  ne  crache  plus  qu’un  peu  et  une 
seule  fois  par  jour,  le  matin. 

24  février,  poids,  i38  livres.  Mars,  poids,  14a 
livres.  Mai,  poids,  141  livres. 

Examen  bactériologique  : staphylocoques  nom- 
breux, rares  bacilles  de  Koch,  quelques  cellules 
épithéliales,  libres  connectives. 

L’auscultation  ne  révèle  que  quelques  râles,  en  un 
petit  point  limité,  quand  nous  faisons  tousser  le 
malade. 

Le  D’'  Gouel  l’a  examiné  de  nouveau  et  lui  a 
déclaré  constater  une  amélioration  notable. 

Nous  continuons  à injecter  environ  tous  les 
mois.  L’amélioration  se  continue. 

Chez  les  malades  porteurs  de  cavernes, 
aussitôt  l’inoculation,  l’expectoration  aug- 
mentant, il  peut  arriver  à ce  moment  que 
quelques  filets  de  sang  strient  leurs  cra- 
chats ; fait  exceptionnel  et  d’ailleurs  sans 
importance,  on  le  conçoit. 

Si  au  contraire,  on  injecte  un  malade  qui, 
depuis  i5  jours  ou  trois  semaines  au  plus, 
crache  tous  les  jours  du  sang  malgré  les 
traitements  les  plus  variés,  on  constate  l’ar- 
rêt de  cette  hémorrhagie. 

Si  nous  avons  affaire  à des  hémoptysies 
tout  au  début  de  la  tuberculose,  non  seule- 
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ment  elles  s’arrêtent,  mais  le  processus  tu- 
berculeux est  également  enrayé. 

^ Observation  XV 

M...,  dentiste,  26  ans. 

Antécédents  : Le  père,  la  mère,  un  frère  ont  suc- 
combé à la  tuberculose  pulmonaire. 

A eu  deux  pneumonies. 

En  1890,  soigné  pour  pleurésie  et  infiltration 
d"un  sommet  par  le  Artaud. 

Saignements  de  nez  fréquents,  coryza  chronique. 

En  janvier  iSgS,  un  peu  d’amaigrissement,  sueurs 
nocturnes,  fatigue,  puis  tout  à coup  crachements 
de  sang  qui  durent  pendant  cinq  à six  jours,  mal- 
gré ipéca,  ergotine,  etc. 

Sommet  gauche  : submatité  et  expiration  pro- 
longée. Expectoration  : Leucocytes  poly  et  mononu- 
cléaires. Nombreuses  cellules  épithéliales.  Tétra- 
gènes,. pneumocoques,  grande  quantité  de  micro- 
coques, quelques  streptocoques,  streptobacilles, 
bacilles  de  la  tuberculose. 

injection  le  14  à 10  h.  du  matin;  à 4 h.  com- 
mence la  réaction.  A partir  de  ce  moment,  plus  un 
seul  crachat  sanguin. 

Poids,  58  k.  L’appétit  augmente  beaucoup.  Un 
peu  de  toux  sèche  persiste  le  matin.  Il  n’y  a plus  de 
sueurs  la  nuit. 

6 février,  2^  injection.  Le  malade  va  très  bien.. 
Ne  tousse  plus.  Poids,  61  k. 
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En  juillet  i8g5.  Etat  excellent,  poids  66  k.  Aus- 
cultation : rien  d’anormal. 

Les  médecins  militaires  refusent  de  prononcer 
la  réforme  que  nous  lui  avions  conseillé  de  deman- 
der par  mesure  de  prudence. 


Signes  stéthoscopiques.  — Au  point  de  vue 
des  signes  stéthoscopiques,  le  changement 
est  généralement  moins  rapide  que  dans 
Eétat  général.  Il  est  facile  de  concevoir  en 
effet  que  des  lésions  aussi  étendues  que  le 
sont  celles  de  la  phtisie  ne  se  modifient  que 
lentement.  Si  l’on  conçoit  que  l’on  puisse 
rapidement  rendre  de  l’appétit,  des  forces, 
de  l’embonpoint  à un  malade,  l’anatomo- 
pathologiste ne  concevra  jamais  que  des 
poumons  creusés  de  cavernes  se  transfor- 
ment rapidement  en  tissus  souples,  ne  ré- 
vélant plus  leur  ancien  état  ni  à la  percus- 
sion, ni  à l’auscultation. 

Nous  avons  souvent  vu  des  sommets  où 
l’on  entendait  de  nombreux  râles,  ne  plus  en 
laisser  entendre  quinze  jours  après.  Nous  en 
concluons  simplement  qu’il  y avait  un  tra- 
vail de  congestion,  qui  a rétrocédé  rapide- 
ment sous  l’influence  des  mycodermes.  Tous 
les  praticiens  ont  vu  des  faits  semblables. 


surtout  dans  la  première  période  de  la 
phtisie,  sous  l’influence  d’un  traitement  ra- 
tionnel. Nous  croyons  simplement  avoir  vu 
une  beaucoup  plus  forte  proportion  de  ces 
cas. 

Nous  avons  bien  souvent  vu  disparaître 
des  bruits  de  gargouillement,  mais  à la 
place  subsistait  un  souffle  rude.  Nous  n’a- 
vons pas  cru  alors  guérir  des  cavernes,  mais 
simplement  les  dessécher,  amener  leurs  pa- 
rois à se  scléroser  et  à s’organiser  au  lieu  de 
continuer  à fondî'e  pour  former  des  cra- 
chats. 

Mais  à la  longue  ce  souffle  occupe  une 
moins  large  surface,  perd  de  sa  rudesse,  et 
en  fin  de  compte,  il  vient  un  moment  où 
nous  n’entendrons  plus  rien  d’anormal. 

Nous  sommes  obligés  de  croire  alors  que 
la  guérison  de  la  caverne  est  obtenue,  mal- 
gré un  peu  de  matité  qui  diminuera,  mais 
que  nous  ne  croyons  pas  devoir  disparaître 
complètement. 

Nous  avons  observé  ce  travail  de  régres- 
sion dans  plusieurs  observations  déjà 
citées. 

Voici  un  nouveau  cas  où  ce  travail  fut 
absolument  évident. 
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Observation  XVI 

L...,  ébéniste,  55  ans.  Aucun  antécédent  hérédi- 
taire. 

Marié  depuis  20  ans  avec  une  femme  robuste^  il 
en  a eu  3 enfants  qui  sont  morts,  Tun  de  ménin- 
gite, les  autres  du  croup. 

En  i883,  après  une  longue  marche  à la  pluie,  il 
ne  songe  pas  à changer  de  vêtements.  Huit  jours 
après,  il  éprouve  un  point  de  côté,  une  fièvre  assez 
forte,  une  toux  violente.  Depuis  ce  moment^  il  n’a 
pas  cesser  de  tousser  et  de  cracher.  Ses  crachats 
n’auraient  jamais  contenu  de  filets  de  sang,  mais  à 
un  moment  donné  sont  devenus  purulents.  L’ap- 
pétit a disparu.  Des  sueurs  nocturnes  s’établissent 
et  l’amaigrissement  fait  de  rapides  progrès. 

Cet  homme  très  énergique  continua  cependant  à 
travailler,  et  ce  n’est  qu’en  i885,  qu’il  se  décida  à se 
soigner.  Le  D^  Soin,  lui  ordonna  de  la  terpine. 
L’état  du  malade  resta  stationnaire  jusqu’en  1890, 
avec  des  alternatives  de  haut  et  de  bas.  A cette 
époque,  une  pleurésie  droite  le  mit  au  lit  pendant 
2 mois.  Puis  il  reprit  son-  travail  ainsi  interrompu 
pour  la  première  fois.  En  1891,  le  D’’  Soin  lui  pra- 
tiqua des  injections  hypodermiques  de  créosote. 
Mais  après  une  amélioration  passagère,  la  cachexie 
reprit  ses  progrès  et  le  malade  dût  enfin  quitter  son 
travail. 

Le  D^  Soin  nous  l’envoie  en  novembre  i8q3,  nous 
déclarant  qu’il  prévoyait  une  fin  prochaine.  Le 


— 493  — 


malade  est  extrêmement  émacié.  Poids  47  kil.  Fièvre 
tous  les  soirs.  Sueurs  nocturnes  très  souvent. 
Appétit  médiocre  à midi,  nul  le  soir.  Cœur  normal. 
Crachats  nummulaires.  Nombreux  bacilles  de  Koch. 
Dyspnée  fréquente.  Toux  quinteuse  continuelle. 
Insomnie. 

Sommet  droit,  en  avant  et  en  arrière  : matité, 
râles  humides,  respiration  soufflante.  Sommet 
gauche,  en  avant  : matité,  gargouillement  très  net 
et  souffle. 

Le  14  novembre  i8g3,  à lo  heures  du  matin, 
injection.  A 3 heures,  grande  faiblesse  et  oppres- 
sion. A 5 heures,  courbature  générale.  Appétit  nul. 
Le  lendemain  il  y a moins  de  quintes.  Mieux  sen- 
sible. La  nuit  est  calme.  Pas  de  quintes.  Moins  de 
crachats.  Le  surlendemain  pas  de  quinte  dans  la 
journée,  deux  pendant  la  nuit,  sueurs,  inappétence. 
Le  17,  matinée  calme.  A 3 heures,  frissons,  fièvre, 
oppression. 

Le  18,  2^  injection.  Réaction  moins  forte  que  la 
première.  Faiblesse,  étourdissements.  Un  peu  de 
fièvre  le  soir.  Transpiration  nocturne.  Le  lende- 
main amélioration  manifeste. 

Le  27,  le  malade  se  sent  plus  fort.  L’appétit  est 
augmenté.  Les  mets  sont  acceptés  avec  plaisir,  au 
lieu  qufils  étaient  Tobjet  de  la  répulsion  du  malade 
auparavant.  Sueurs  nocturnes  bien  diminuées. 
Poids  5o  kil.  Les  quintes  ont  disparu.  L’expectora- 
tion est  devenue  spumeuse.  3^^  injection,  g décembre. 
L’amélioration  continue.  4^  injection,  14.  L’expec- 
toration perd  son  aspect  purulent.  5^^  injection. 
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4 janvier  1894.  Les  signes  cavitaires  sont  moins 
évidents.  Après  son  injection  le  malade  retourne  à 
pied  delà  place  Clichyà  Belleville, après  avoir  long- 
temps attendu  l’omnibus.  Le  froid  étant  extrême- 
ment intense,  dès  le  lendemain  il  a une  forte  con- 
gestion pulmonaire,  qui  le  met  à deux  doigts  de  la 
mort.  Injection  de  /o  centimètres  cubes.  Réaction 
intense  qui  fait  disparaître  la  congestion. 

Le  17  février  il  va  beaucoup  mieux,  il  a recouvré 
ses  forces;  les  râles  du  sommet  droit  ont  disparu. 
On  ne  les  retrouve  qu’en  faisant  tousser  le  malade. 
A gauche  les  signes  cavitaires  sont  bien  moins  accen- 
tués. On  ne  trouve  plus  qu’un  foyer  de  râles  sous- 
crépitants  et  une  respiration  soufflante.  La  toux  et 
l’expectoration  sont  rares.  Les  nuits  bonnes.  La 
transpiration  est  abolie.  L’appétit  est  bon,  les  diges- 
tions faciles.  11  reprend  son  travail. 

10  mars.  Le  sujet  ne  se  sent  plus  malade,  sauf  un 
peu  de  toux  la  nuit.  Les  sueurs  n’ont  pas  reparu. 
11  continue  néanmoins  à venir  régulièrement  une 
fois  par  semaine  recevoir  son  injection. 

Le  4 août,  il  pèse  encore  5o  kil.  11  ne  tousse 
qu’une  fois  chaque  nuit  vers  minuit.  Cette  quinte 
passée,  le  calme  se  rétablit  et  la  nuit  est  en  somme 
bonne. 

Le  25  août,  poids  5o  kil.  5oo.  La  quinte  de  mi- 
nuit est  bien  plus  courte.  Expectoration  nulle.  Au 
sommet  gauche  : submatité,  faiblesse  du  murmure 
vésiculaire  et  quelques  craquements.  A la  base  de 
ce  même  côté,  à partir  de  la  pointe  de  l’omoplate, 
on  entend  des  frottements  pleuraux.  A droite,  l’ex- 
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piration  est  restée  soufflante.  Le  1 5 septembre.  Poids 

50  kil.  Expectoration  nulle.  Tousse  rarement  et 
toujours  au  milieu  de  la  nuit.  27  septembre.  Poids 

51  kil.  5oo. 

6 octobre.  Poids  idem.  Il  a toujours  de  fortes 
réactions  après  les  piqûres.  Ayant  beaucoup  d’ou- 
vrage en  ce  moment,  et  se  croyant  guéri  complète- 
ment, malgré  nos  avis,  il  abandonne  momentané- 
ment le  traitement. 

Revu  le  10  janvier.  Va  très  bien,  poids  5i  k.  65o. 
Matité  à la  base  du  poumon  gauche  et  quelques 
crépitations  à cet  endroit.  Plus  rien  au  sommet. 
Pointes  de  feu. 

20  janvier.  Grippe  qui  ramène  de  l’expectoration 
et  de  la  toux.  Râles  sibilants  dans  toute  la  poitrine. 

Examen  bactériologique  : Au  lieu  qu’au  début 
du  traitement,  on  constatait  de  nombreux  novaux 
isolés  et  de  très  nombreux  bacilles  de  Koch;  on 
constate  actuellement  ce  qui  suit  : Fibres  du  tissu 
conjonctif  nombreuses  ; cellules  fibreuses  très  nettes, 
et  nombreuses  ; cellules  épithélioïdes  dont  très  peu 
en  karyokinèse.  Peu  de  noyaux  isolés.  Très  rares  ba- 
cilles de  Koch. 

Piqûre  de  backérine  qui  arrête  net  la  grippe. 

Le  26,  ayant  pris  froid  sur  l’omnibus,  vomisse- 
ments de  sang,  dyspnée  très  forte,  douleurs  dans  la 
poitrine.  Râles  de  congestion  des  2 côtés,  principa- 
lement â gauche.  Le  malade,  comme  l’année  pré- 
cédente, est  près  de  succomber  à cette  congestion 
double.  Etat  très  grave  pendant  lojours.  Injections 
de  backérine  à son  domicile. 
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Il  ne  commence  à sortir  qu'au  bout  d'un  mois. 
Pendant  sa  convalescence,  il  se  forme  un  peu  de 
liquide  à la  base  gauche.  A la  fin  de  février,  après 
plusieurs  injections  rétablissement  complet.  Pointes 
de  feu  tous  les  i5  jours. 

Fin  mars,  poids  49  kil. 

Avril,  5o  kil. 

Nous  n'injectons  plus  alors  que  toutes  les  trois 
semaines. 

Août,  poids  52  kil.  (le  malade  est  de  petite  taille 
et  a toujours  été  maigre).  Auscultation  : Il  reste  tou- 
jours de  la  matité  et  des  frottements  à la  base 
gauche.  Les  sommets  se  maintiennent  guéris.  Le 
malade  ne  tousse  pas.  Expectoration  à peu  près 
nulle,  venant  surtout  du  rhino-pharynx.  (Il  y a 
un  peu  de  pharyngite  chronique).  L'état  général 

est  excellent.  Fin  septembre  : Même  état. 

/ 

L’auscultation  nous  révèle  de  même  une 
rapide  diminution  dans  un  certain  nombre 
d’épanchements.  Nous  devons  déclarer  que 
dans  certains  autres  l’épanchement  est  resté 
stationnaire,  et  qu’il  a fallu  recourir  à 
d’autres  moyens  pour  le  diminuer. 


Observation  XVII 
L.  B.  Cocher,  q5  ans,  Ivry. 

10  décembre  1894.  A été  vingt  trois  ans  le  cocher 
du  D"*  Gratiot  qui  nous  l'envoie  avec  cette  note  : 
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« Pleurésie  tuberculeuse  gauche  : Epanchement 
pouvant  entraîner  la  mort  subite  ».  La  dyspnée  est 
intense  : plus  de  soixante  respirations  à la  minute, 
le  faciès  anxieux,  les  mouvements  du  cœur  presque 
imperceptibles,  une  matité  absolue  dans  les  deux 
tiers  inférieurs  du  poumon  gauche  en  arrière,  du 
sifflement  à la  partie  supérieure,  absence  du  mur- 
mure vésiculaire  à la  base.  Le  chef  de  clinique, 
M.  le  Charlier,  conclut  à une  thoracentèse  im- 
médiate nécessaire.  Le  D’*  de  Backer  partage  un 
peu  son  avis,  et  déclare  qu^on  la  fera  le  len- 
demain, si  Bon  n'obtient  rien  par  une  injection 
de  ferments  purs.  C’est  dans  ces  conditions  que  l’on 
pratique  la  première  piqûre,  ordonnant  en  même 
temps  3o  grammes  d’eau-de-vie  allemande.  Ceci 
est  exécuté,  et  dès  le  lendemain,  nous  avons  des 
nouvelles  du  malade;  il  est  moins  oppressé,  mais 
la  fièvre  est  très  forte,  la  réaction  se  manifeste  par 
de  l’abattement,  un  peu  de  dysurie^  des  sueurs 
profuses. 

î5  décembre  1894.  Le  malade  vient  de  lui-même, 
mais  conduit  en  voiture,  recevoir  une  deuxième 
piqûre  — réaction  plus  forte  qu’à  la  première  — 
mais  les  mouvements  du  cœur  sont  plus  nettement 
perçus  — la  dyspnée  a une  tendance^  à disparaître. 
— Néanmoins,  pas  de  retour  ni  des  forces,  ni  de 
l’appétit. 

23  décembre.  Troisième  injection,  réaction 
moyenne,  mais  amélioration  générale  très  marquée. 

Le  D'*  Gratiot  revoit  le  malade  et  le  trouve  trans- 
formé. 
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3 janvier  i8g5.  Le  malade  a une  petite  toux  sèche^ 
de  la  matité  et  de  la  rudesse  aux  sommets  : piqûre^ 
réaction  vive,  38^5.  Deux  jours  après,  il  ne  tousse 
guère  ; son  appétit  revient. 

3i  janvier  1895.  Nouvelle  apparition  d'un  épan- 
chement limité  à gauche,  point  de  côté,  douleur 
lancinante.  Une  injection  de  ferments  purs  fait  tout 
rentrer  dans  Tordre.  Le  malade  songe  à reprendre 
son  dur  métier  de  cocher  de  fiacre. 

3 mars  i8g5.  Le  malade  va  bien  : il  vient  nous 
revoir  pour  se  montrer,  nous  ne  lui  faisons  aucune 
injection;  les  deux  poumons  respirent  facilement, 
il  a repris  son  travail. 

12  mai.  Le  de  Backer  trouve  son  ancien  ma- 
lade, à la  gare  d'Orléans,  et  le  choisit  pour  le  recon- 
duire chez  lui.  En  route,  il  raconte  que  ce  n'est 
que  très  rarement  qu'il  est  repris  de  toux  et  de 
sueurs;  que  sans  cela,  il  va  très  bien,  mange  et  dort 
bien,  et  travaille  du  reste  beaucoup  et  sans  trop 
d'effort. 

Il  se  considère  et  nous  le  considérons  comme 
guéri. 

La  laryngite  tuberculeuse  peut-être  en- 
rayée  au  même  titre  que  la  tuberculose  pul- 
monaire. Citons  en  un  exemple  : 

Observation  XVIII 

T...,  36  ans,  métreur-vérificateur. 

Son  père  est  mort  à 62  ans  de  cancer  de  l'estomac. 
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sa  mère  à 84  ans,  cause  ignorée.  Un  petit  frère  est 
mort  en  venant  au  monde;  un  autre  dans  sa  12^ 
année.  Reste  un  frère  âgé  de  40  ans  et  bien  portant. 

De  constitution  un  peu  faible,  T...  a pris  de 
rhuile  de  foie  de  morue  étant  enfant,  sans  avoir  fait 
d’ailleurs  de  maladies. 

En  1886  au  mois  de  novembre,  une  bronchite 
qui  se  passe  et  revient  ensuite  les  hivers  suivants.. 

En  août  94  quelques  crachats  sanguins. 

A présent  il  tousse,  il  a de  l’enrouement  et  un 
peu  de  sensibilité  du  larynx  à la  pression.  Quelque 
fois  sensation  d’un  corps  étranger  dans  la  gorge. 

L’auscultation  révèle  de  la  submatité  au  sommet 
droit,  et  quelques  râles  fins  à l’inspiration. 

Poids  124  livres,  pas  de  sueurs  nocturnes,  appétit 
assez  bon,  un  peu  de  faiblesse.  Première  injec- 
tion le  28  novembre  94.  Elle  n’amène  pas  de  réac- 
lion,  cependant  le  malade  se  sent  mieux,  son  appétit 
est  augmenté. 

5 décembre.  Deuxième  piqûre,  pas  de  réaction. 

12  décembre.  Troisième  piqûre,  forte  réaction  à. 
9 heures  du  soir  (piqûre  le  matin  vers  1 1 heures),, 
frisson,  courbature,  un  peu  de  dysurie,  les  jours, 
suivants  un  peu  de  fatigue,  poids  129  livres. 

Fin  décembre.  Va  très  bien,  gorge  un  peu  moins, 
fatiguée,  poids  i35  livres.  On  ne  fait  plus  alors  des 
injections  que  de  loin  en  loin  : 19  janvier,  poids. 
187  livres. 

i5  février.  141  livres.  Toux  nulle;  voix  un  peu 
fatiguée  le  soir,  quand  le  malade  a été  obligé  de 
causer,  mais  redevenue  normale  le  matin. 


— 5oo  — 


Revu  de  loin  en  loin,  jusqu’en  mai  i8g5.  Va  tou- 
jours parfaitement;  engraisse.  Auscultation  : à peine 
une  légère  submatité  à droite,  aucun  bruit  anormal. 

En  résumé,  pour  les  différentes  manifesta- 
tions delà  tuberculose  médicale,  nous  avons 
obtenu  avec  notre  méthode,  des  résultats  de 
beaucoup  supérieurs  à ceux  que  procurent 
aux  praticiens  les  médications  généralement 
employées.  Ils  ont  été  particulièrement  heu- 
reux dans  la  tuberculose  au  début  : Nous 
en  avons  déjà  cité  un  exemple. 

En  voici  un  autre  : 

Observation  XIX 


Mlle  D...,  très  délicate,  rue  Saint-Lazare,  i8ans, 
a eu  son  frère  malade  pendant  près  de  trois  ans. 
Après  un  refroidissement  pendant  l’hiver  1894-1895, 
la  tuberculose  a évolué  d’une  façon  très  rapide.  A 
trois  mois  de  là,  sa  sœur  qui  l’avait  soignée  est 
prise  de  toux,  d’amaigrissement  subit,  de  sueurs 
nocturnes,  d’inappétence  absolue. 

Une  première  piqûre  est  pratiquée  le  ii  avril,  la 
réaction  est  forte,  température  du  soir  89®.  Le  len- 
demain courbature.  Les  sueurs  cessent  dès  le  sur- 
lendemain, l’appétit  revient...  Une  deuxième  injec- 
tion est  faite  dix  jours  après.  Réaction  moins  forte. 
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Les  sueurs  nocturnes  ont  cessé  : l’appétit  est 
revenu;  la  malade  regagne  de  200  à 25o  grammes 
de  poids  par  semaine.  Elle  a peur  d’engraisser. 

Nous  avons  revu  la  malade  en  parfaite  santé 
après  cinq  mois. 

Nous  ne  nous  rappelons  pas  avoir  eu 
d’échec  quand  la  maladie  en  est  encore  à sa 
période  prodromique,  avant  l’apparition  des 
signes  de  certitude.  A ce  moment,  elle  n’est 
caractérisée  que  par  de  l’amaigrissement,  de 
l’inappétence,  des  accès  de  fièvre,  des  sueurs 
nocturnes,  des  hémorrhagies  et  une  toux 
sèche.  L’auscultation  ne  révèle  quelquefois 
qu’une  respiration  un  peu  rude  ou  saccadée. 
D’autres  fois,  il  y a de  la  submatité  ; mais  on 
ne  constate  pas  encore  de  crépitation.  L’exa- 
men bactériologique  est  alors  souvent  né- 
gatif. Si  on  néglige  ces  symptômes,  atten- 
dant des  signes  de  certitude  pour  faire  un 
traitement  énergique,  on  atteindra  bientôt  la 
période  de  ramollissement.  Alors  le  dia- 
gnostic ne  sera  plus  douteux,  mais  le  pro- 
nostic sera  singulièrement  plus  sombre. 
(C’est  d’ailleurs  l’avis  que  le  professeur 
Grancher  exprimait  dernièrement  dans  une 
de  ses  cliniques.) 

Toutefois  la  partie  n’est  pas  encore  perdue 
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:à  ce  moment.  Voici  quelle  proportion  de 
guérisons  nous  annoncions  au  congrès  de 
Rome  : Au  R’'  degré  (le  R'' degré  des  auteurs, 
c’est-à-dire  à partir  du  moment  où  le  dia- 
^gnostic  n'est  plus  douteux^  période  difficile  à 
-délimiter  de  la  suivante)  : 90  o/o;  au  2""  de- 
gré 65  0 0 (ramollissement  indiscutable)  ; 
au  3^  degré  (cavernes  indiscutables)  : suivant 
■ce  qui  reste  de  parenchyme  pulmonaire  per- 
méable. 


Observation  XX 


B...,  employé  à la  Banque  de  France,  3i  ans, 
rue  du  Caire.  Nerveux. 

Antécédents  bons.  Il  y a deux  ans,  refroidisse- 
ment, broncho-pneumonie.  Retombe  malade  vers 
le  i5  février  1894.  Est  suivi  alors  par  le  Clarot, 
place  du  Caire,  qui  diagnostique  une  tuberculose 
au  2^  degré. 

Le  malade  a beaucoup  maigri,  transpirations  noc- 
turnes, inappétence,  fatigues  pour  le  moindre 
effort. 

A Fauscultation,  absence  de  murmure  vésiculaire 
à droite,  craquements  au  sommet  gauche  et  sous 
Tomoplate.  La  fièvre  très  fréquemment  le  soir. 

i5  mai  1894.  piqûre.  Réaction  intense  pen- 
dant deux  jours.  Dès  la  première  injection,  il  y a 
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un  mieux  sensible,  la  toux  est  moindre,  les  sueurs 
disparaissent,  il  y a un  retour  de  Tappétit.  Le 
malade  très  nerveux  est  enthousiaste  de  la  rapidité 
de  ramendement  des  symptômes. 

Cinq  piqûres  pendant  la  belle  saison. 

10  décembre  1894.  Le  malade  revient:  il  a peur 
d’être  repris  de  son  mal  bien  qu’il  sente  très  bien 
« que  ce  n’est  plus  la  même  chose  ». 

20  janvier  1896.  Le  malade  que  nous  considérons 
comme  tout  à fait  guéri,  vient  se  faire  piquer,  bien 
qu’il  sente  qu’il  n’a  plus  que  des  douleurs  fugaces, 
qui  disparaissent  dès  qu’il  a subi  une  réaction.  Il 
est  très  fort,  a beaucoup  engraissé,  fait  très  facile- 
ment sa  besogne  très  laborieuse  et  par  moments 
très  dure.  Nous  lui  conseillons  de  revoir  le  D'*  Clarot 
qui  ne  l’a  pas  revu  depuis  le  mois  de  mai. 

Comme  on  La  vu,  au  cours  de  différentes 
observations  citées,  il  suffit  souvent,  même 
au  2""  degré,  de  deux  ou  trois  piqûres  pour 
ramener  la  santé. 

En  voici  un  nouvel  exemple  : 


Observation  XXI 

J.  F...,  maître  d’hôtel,  28  ans,  rue  Godot-de- 
Mauroy.  Anciennes  traces  d’atrepsie,  faciès  tuber- 
culeux, maigreur  accentuée,  scoliose  assez  marquée, 
nous  est  envoyé  sur  le  conseil  du  D^'  Chéron. 


Les  deux  sommets  sont  infiltrés,  matité  nette- 
ment accusée  aux  deux  tiers  inférieurs  à gauche, 
mais  les  bruits  sont  mal  perçus  de  ce  côté  à cause 
de  la  gibbosité. 

Il  n’y  a pas  eu  d’hémoptysie. 

L’amaigrissement  est  survenu  très  rapidement^ 
depuis  environ  trois  mois. 

6 avril  1894.  Ce  malade  reçoit  une  piqûre.  Réac- 
tion très  accusée,  frisson,  fièvres^  accablement 
pendant  deux  jours. 

16  avril  1894.  Le  malade  va  beaucoup  mieux:  il 
a repris  de  l’appétit,  dusommeih  se  soutient  mieux, 
2^  piqûre. 

Nous  n’avons  plus  revu  ce  jeune  homme  dans 
notre  cabinet. 

Nous  l’avons  rencontré  plusieurs  fois  depuis  dans- 
la  rue,  et  nous  avons  été  obligés  de  lui  faire  des 
remontrances,  car  « il  faisait  la  fête  »,  a-t-il  dit 
lui-même. 

■y  , 

Nous  n’insistons  pas  sur  la  statistique, 
Chacun  sait  combien  une  statistique 
exacte  est  difficile  à obtenir.  Il  est  des  ma- 
lades pusillanimes  qui  reçoivent  une  ou 
deux,  quatre  injections  et  que  Ton  perd  de 
vue,  soit  que  l’organisme  ait  pris  le  dessus 
immédiatement,  soit  qu’ils  aient  manqué  de 
persévérance.  Plus  tard,  on  apprend  par  ha- 
sard ce  qu’ils  sont  devenus.  Selon  qu’on  les 
laisse  de  côté  ou  qu’on  en  tient  compte,  le 
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pourcentage  des  guérisons  varie.  Nous  ju- 
geons donc  inutile  de  corriger  les  chiffres 
proclamés  à Rome.  Qu’il  nous  suffise  de  dire 
qu’avec  une  plus  grande  expérience,  nous 
avons  appris  à mieux  régler  nos  interven- 
tions sur  les  symptômes  et  par  conséquent 
à soulager  plus  efficacement  nos  malades. 

Utilité  de  la  surveillance  du  traitement,  — 
Nous  avons  surtout  pu  mieux  surveiller  nos 
malades.  Nos  premiers  sujets  ont  été  les 
clients  de  notre  clinique,  c’est-à-dire  des 
ouvriers  qui  s’échappaient  de  leur  travail 
pour  venir  recevoir  une  injection  et  retour- 
naient ensuite  à l’atelier.  Exposés  à des 
refroidissements,  au  sortir  même  de  notre 
clinique,  obligés  souvent  de  travailler  le 
lendemain,  même  après  une  forte  réaction, 
enfin  cessant  le  traitement,  lorsqu’ils  se  trou- 
vaient un  peu  plus  vigoureux,  on  comprend 
qu’ils  n’étaient  pas  dans  d’excellentes  con- 
ditions pour  guérir.  Ajoutez  que  souvent 
l’hygiène  et  une  nourriture  suffisante  man- 
quaient. 

C’est  cependant  avec  eux  que  nous  avons 
obtenu  les  chiffres  rappelés  plus  haut.  On 
comprend  que  les  résultats  sont  meilleurs 
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'encore  chez  les  personnes  qui  ont  le  temps 
et  les  moyens  de  se  soigner. 

Une  condition  que  nous  considérons 
comme  donnant  les  meilleurs  résultats,  est 
que  le  malade  s’arrache  complètement  à ses 
affaires.  Nos  plus  beaux  succès  sont  ceux 
que  nous  avons  obtenus  chez  des  malades 
venus  de  la  province.  Nous  leur  conseillons 
autant  que  possible  d’habiter  dans  une  même 
maison  de  santé.  Là,  pointdepréoccupations, 
point  de  visites  importunes  et  fatigantes. 
L’alimentation  spéciale  propre  à l’évolu- 
tion des  mycodermes  et  réglée  scientifique- 
ment, les  appartements  confortables,  mais 
simples,  pour  être  continuellement  désinfec- 
tés, sont  conformes  à l’hygiène.  Le  personnel 
est  habitué  aux  précautions  dont  il  faut 
•entourer  les  malades;  mais  ils  trouvent  à 
chaque  instant,  dans  le  médecin,  un  guide 
qui  leur  fait  éviter  les  précautions  inutiles  et 
nuisibles,  les  empêche  de  trop  se  mettre 
dans  du  coton.  L’exemple  des  autres  ma- 
lades et  les  encouragements  du  personnel 
leur  font  apprécier  les  bienfaits  de  l’exposi- 
tion au  grand  air. 

Les  précautions  antiseptiques  sont  prises, 
sans  qu’ils  aient  à s’en  occuper  et  sans  que 


leur  attention  s’en  choque,  puisque  telle  est 
la  règle  de  la  maison. 

Réunissant  nos  malades  dans  la  même 
maison,  nous  avons  la  facilité  de  les  voir 
plus  souvent.  En  venant  injecter  l’un,  nous 
observons  la  réaction  d’un  autre,  nous  don- 
nons les  soins  locaux  queréclamentle  nez  ou 
la  gorge  d’un  troisième,  etc.  C’est  ainsi  que 
nous  avons  pu  observer  chez  quelques-uns 
les  variations  de  la  quantité  et  de  la 
qualité  des  urines,  etc.,  mais  nos  obser- 
vations à cet  égard  sont  trop  peu  nom- 
breuses pour  que  nous  puissions  en  tirer 
dès  à présent  des  conclusions  fermes. 

Nous  y faisons  prendre  au  malade  des 
habitudes  qu’il  emporte  chez  lui  quand  son 
état  lui  permet  de  quitter  l’établissement. 

Ces  habitudes  sont  des  habitudes  hygié- 
niques utiles  à sa  santé  et  des  mesures 
prophylactiques  qui  garantiront  celle  de  ses 
proches. 

Car  l’institution  des  sanatoriums  di  un  rôle 
social  à jouer.  11  s’agit  d’enrayer  cette  dif- 
fusion de  la  tuberculose  pulmonaire  qui  de- 
vient dejour  enjour  plus  fréquente,  et  l’on  ne 
compte  pas  généralement  dans  les  statis- 
tiques les  morts  dues  aux  autres  infections 
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par  le  bacille  de  Koch  : tuberculose  intesti- 
nale, osseuse,  génitale,  méningitique  ! 

Les  agents  de  dissémination  sont  les 
malheureux  malades,  dépourvus,  surtout 
ceux  de  la  classe  pauvre,  des  notions  hygié- 
niques les  plus  élémentaires,  et  qui  s’en 
vont,  crachant  partout  leurs  innombrables 
bacilles,  les  disséminant  dans  l’atmosphère 
des  ateliers. 

S’ils  entrent  à l’hôpital,  c’est  pour  y con- 
taminer les  convalescents  de  fièvre  grave  ; 
ce  n’est  pas  pour  s’y  améliorer,  car  on  ne 
laisse  pas  ces  malheureux  chroniques  im- 
mobiliser les  lits  de  l’Assistance  publi- 
que. 

Au  bout  de  quinze  jours,  quand  ils  sont 
un  peu  reposés  et  réconfortés  par  une  nour- 
riture plus  fortifiante  que  leur  nourriture 
habituelle,  on  les  renvoie  contagionner  leurs 
camarades  d’atelier,  leur  femme,  leurs 
enfants. 

L’institution  de  nombreux  établissements 
spéciaux,  où  l’on  s’occuperait  sérieusement 
des  tuberculeux  pauvres  s’impose.  Il  en 
existe  bien  quelques-uns  autour  de  Paris^ 
dûs  à l’initiative  privée,  mais  combien  insuf- 
fisants! 
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Il  faut  attendre  longtemps  son  tour;  et 
quand  les  recommandations  aidant,  le 
moment  d’y  entrer  est  venu,  le  pauvre  phti- 
sique a contaminé  les  siens,  et  il  est  mûr 
pour  y aller  mourir  ! ! 


CHAPITRE  IX 


Essais  de  Mycodermothérapie  dans  la 
Diphtérie,  la  Furonculose,  le  Diabète, 
le  Cancer  et  la  Syphilis. 

Dans  ce  chapitre,  nous  nous  contenterons 
de  signaler  quelques  maladies  contre  les- 
quelles nous  avons  employé  les  ferments. 
Nous  n’y  apporterons  pas  les  mêmes  déve- 
loppements que  pour  la  tuberculose,  qui  a 
été  le  principal  objet  de  nos  études.  N’ayant 
pas  recherché  ces  cas,  mais  les  ayant  traités 
tout  d’abord  sur  la  sollicitation  de  malades 
qui  avaient  épuisé  tous  les  traitements  et 
par  acquit  de  conscience,  sachant  que  notre 
méthode  était  absolument  inoffensive,  nous 
n’en  avons  pas  une  aussi  grande  expérience 
que  de  la  tuberculose.  Nous  nous  proposons 
d’ailleurs  dans  un  avenir  prochain,  de  les 
étudier  de  plus  près,  spécialement  le  cancer, 
ayant  obtenu  des  résultats  inespérés,  et 
cette  terrible  affection  méritant  par  la  fatalité 
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de  son  pronostic  l’attention  de  tous  les 
chercheurs. 

Nous  allons  donc  aujourd’hui  rapporter, 
sans  longs  commentaires,  quelques  obser- 
vations de  furonculose,  de  diabète,  de  can- 
cer, de  syphilis,  guéris  par  nos  ferments. 

Pour  la  diphtérie  nous  ne  pouvons  qu’ex- 
poser une  expérience  ; d’autres  expériences 
sont  en  cours  ou  en  projet.  Au  point  de  vue 
clinique  nous  avons  eu  recours  autrefois  à 
l’ingestion  par  voie  buccale.  Nous  ne  pou- 
vons préjuger  quelle  serait  l’action  des  injec- 
tions, n’ayant  pas  à cet  égard  l’expérience 
nécessaire. 

I 

Diphtérie 

C’est  en  1882,  que  j’eus  l’idée  de  substi- 
tuer dans  la  diphtérie  une  fermentation  nor- 
male à ce  que  je  regardais  comme  une  fer- 
mentation aérobie  pathologique  : Je  faisais 
prendre  aux  enfants  atteints  de  diphtérie 
pseudomembraneuse  une  mixture  composée 
de  moitié  levure  fraîche  de  bière,  moitiémiel  ; 
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le  mélange  préparé  au  moment  de  s’en  ser- 
vir était  administré  par  cuillerées  à café  de 
demi-heure  en  demi-heure,  jusqu’à  diarrhée 
ou  intolérance  stomacale,  j’eus  la  satisfaction 
de  voir  réussir  souvent  ce  remède,  et  je 
contribuai  puissamment  à le  populariser 
dans  le  Nord  de  la  France  où  j’exerçais 
alors.  — J’écrivis  ces  détails  à l’un  de  mes 
anciens  maîtres,  le  docteur  Jules  Simon,  de 
V Hôpital  des  En  fants  malades,  qui  rappelait 
dernièrement  encore  cette  circonstance.  Je 
mentionnais  le  même  traitement  comme 
efficace  quelquefois  dans  un  opuscule  ' «En 
attendant  le  médecin  ». 

Plus  tard,  je  repris  cette  idée  de  la  subs- 
titution possible  d’une  fermentation  nor- 
male aux  maladies  dues,  suivant  toute 
apparence,  à des  ferments  pathogènes. 

Ce  sont  encore  des  expériences  sur  la 
diphtérie  que  nous  avons  décrites,  Bruhat  et 
moi,  le  4 mars  1 8g3,  à la  Société  de  Biologie. 

La  culture  qui  nous  a servi  provenait  de 
la  collection  du  laboratoire  de  bactériologie 
de  la  Société  française  dliygiène  et  avait  été 
préparée  au  laboratoire  de  pathologie  expé- 

1.  En  attendant  le  médecin,  1882,  Plon,  éditeur,  rue  Garancière, 
Paris. 
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rimentale  de  la  Faculté  de  médecine  (6  avril 
1892),  en  inoculant  dans  un  tube  de  sérum, 
des  fausses  membranes  recueillies  dans 
l’oreille  d’un  lapin  infecté  de  diphtérie  par  le 
Widal. 

Expérience  XVI 

\ 

Le  sujet  sur  lequel  nous  avons  fait  nos  expé- 
riences était  une  lapine  d’un  an,  du  poids  de 
3 k.  5oo. 

L’oreille  gauche  a été  rasée,  lavée  au  sublimé; 
puis,  dans  la  veine  rendue  saillante  par  pression  à 
la  base  avec  le  doigt,  nous  injectons  5 centimètres 
cubes  du  bouillon  de  culture.  Le  point  d’inocula- 
tion a été  fermé  en  pratiquant  une  escharre  au 
moyen  d’une  pointe  mousse  rougie  au  Bunsen,  et 
l’oreille  enveloppée  dans  une  capote  en  baudruche. 

Quatre  heures  après,  quand  nous  quittons  le 
laboratoire,  aucun  phénomène  ne  s’est  encore  pro- 
duit. 

Le  surlendemain,  induration  très  nette  au  point 
d’inoculation  ; l’animal  a le  regard  vague,  anxieux,, 
il  reste  couché  dans  sa  cage  et  semble  très  abattu. 
Paralysie  très  nette  du  train  de  derrière.  Excré- 
ments très  mous.  L’animal  ne  mange  pas.  Qua- 
rante-huit heures  après  l’inoculation,  tumeur  blanc 
jaunâtre,  grosse  comme  un  pois-chiche,  visible  sur 
les  deux  faces  de  l’oreille.  Nous  pratiquons  dans  la 
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veine  un  peu  au-dessus  du  point  infecté,  Tinjection 
de  10  centimètres  cubes  de  Backérine.  La  dose 
réelle  est  un  peu  moindre,  car  la  pression  intra- 
vasculaire fait  refluer  quelques  gouttes  de  liquide. 

Le  lapin  est  très  abattu,  Tappétit  nul.  Poids, 
3,400  gr. 

Quarante-huit  heures  après,  la  tumeur  a presque 
disparu,  elle  s’est  ouverte  à la  surface  interne  de 
l’oreille  qui  est  tapissée  de  plaques  foliacées,  d’un 
blanc  opalin  et  légèrement  nacrées,  à bords  sinueux 
et  à surface  finement  chagrinée;  la  trame  est  adhé- 
rente à l’épiderme  et  se  laisse  arracher  par  morceaux. 
Elle  est  élastique  et  inodore.  Les  lambeaux,  enlevés 
et  traités  par  l’alcool  à 90  degrés,  se  racornissent 
sans  se  dissoudre.  La  glycérine  les  gonfle  et  les 
rend  transparents  et  ils  y restent  également  inso- 
lubles. 

Au  microscope,  ces  fausses  membranes  sont 
constituées  par  des  amas  de  fibrilles  légères  et 
étroites,  anastomosées  ; des  cellules  épidermiques 
plus  ou  moins  modifiées,  des  cellules  de  Saccha- 
romyces  gorgées  de  pigment  colorable  en  bleu  par 
le  bleu  d’aniline  (une  partie  du  moins)  et  décolo- 
rables  par  le  liquide  de  Gram  ; et  de  nombreux 
microcoques  libres  et  en  chaînettes  et  quelques 
bâtonnets  mais  peu  nombreux,  présentant  bien  les 
caractères  des  bacilles  de  Lœflfler;  enfin  quelques 
globules  sanguins  et  très  peu  de  leucocytes  mono- 
nucléaires. 

L’animal  est  toujours  très  abattu,  ne  mange  pas 
et  diminue  de  poids.  La  paralysie  persiste.  L’animal, 
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couché  sur  le  dos,  ne  fait  aucune  tentative  pour  se 
relever. 

Nous  le  laissons  au  repos  pendant  huit  jours 
attendant  l’issue  fatale  ou  heureuse  de  l’infection. 

Pendant  ce  temps^  la  tumeur  diminue  de  plus  en 
plus,  les  fausses  membranes  de  la  surface  interne 
de  l’oreille  sont  devenues  jaunâtres  puis  grisâtres, 
elles  sont  toujours  très  adhérentes  mais  se  sèchent 
de  plus  en  plus  et  semblent  s’amincir.  L’animal 
paraît  aller  de  mieux  en  mieux  quoiqu’il  se  remette 
lentement  de  l’infection  et,  malgré  le  retour  de 
l’appétit,  il  n’augmente  pas  de  poids  sensiblement. 

Nous  n’avons  pas  recherché  l’albumine  dans 
l’urine  à cause  de  la  difficulté  de  nous  en  procurer. 

Quinze  jours  après  l’inoculation,  l’oreille  est 
guérie  et  l’animal  ne  porte  d’autre  trace  de  l’infec- 
tion que  quelques  fausses  membranes  complètement 
sèches,  translucides  et  d’un  gris  noirâtre,  adhé- 
rentes â la  surface  interne  de  son  oreille,  et  une 
paralysie  qui  s’amende  lentement. 

Nous  ne  lui  avons  fait  qu’une  seule  injection  de 
notre  liquide. 

Expérience  XVII 


C’est  le  même  lapin  qui  nous  a servi  à cette 
seconde  expérience,  pratiquée  cette  fois  dans  la 
veine  de  l’oreille  droite  et  avec  le  bouillon  de  la 
culture. 

L’ensemencement  sur  bouillon  a été  pratiqué 
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six  jours  avant  Tinoculation,  les  colonies  étaient 
très  abondantes. 

Nous  en  injectons  5 centimètres  cubes. 

Au  bout  de  quarante-huit  heures,  très  grosse- 
tumeur,  du  volume  d^une  noisette,  jaune  crème. 

La  première  inoculation  n’a  do7ic  pas  empêché, 
la  récidive  ni  conféré  d’ immunité  à l’animaL 

L'état  général  du  lapin  est  plus  mauvais  que  la 
prernière  fois,  appétit  nul,  poids:  2 kil.  900. 

Le  quatrième  jour  après  l’inoculation,  injection 
dans  la  veine  de  5 centimètres  cubes  de  notre 
liquide. 

Le  lendemain,  la  tumeur  est  très  dure;  deuxième 
injection  de  notre  liquide  dans  la  tumeur  elle-même. 
Au  troisième  centiimètre  cube,  un  peu  de  liquide 
s’échappe  par  une  petite  ouverture  qui  se  fait  dans 
l’enveloppe  de  la  tumeur.  Le  liquide  est  légère- 
ment rosé  par  des  traces  de  sang.  Vingt-quatre 
heures  après,  nombreuses  fausses  membranes 
comme  dans  le  premier  cas,  la  tumeur  a diminué 
de  volume  très  notablement,  mais  est  très  dure  et 
nous  tentons  en  vain  d’extraire,  pour  nos  expériences 
micrographiques  un  peu  de  son  contenu,  en  aspi- 
rant au  moyen  d’une  pipette  de  verre  stérilisée  et 
à pointe  très  effilée.  Par  pression,  il  sort  et  assez 
difficilement'de  petites  masses  fibrineuses  blanches 
très  consistantes,  peu  commodes  à dissocier  et  à 
étaler  sur  la  lamelle.  > : 

Ces  masses  sont  formées  de  cellules  déformées, 
de  cellules  de  mycodermes  gorgées  de  microbes,  de 
microbes  en  coques,  d’hématies  et  de  leucocytes. 
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Quarante-huit  heures  après,  la  tumeur  semble  se 
résoudre,  mais  Tétât  général  de  Tanimal  est  toujours 
mauvais.  Troisième  injection  de  notre  liquide  pra- 
tiquée dans  la  tumeur  (4  centimètres  cubes.) 

Vingt-quatre  heures  après,  le  mieux  est  très 
sensible. 

Le  lendemain,  la  tumeur  a très  notablement 
diminué  tout  en  restant  aussi  dure,  les  fausses 
membranes  sèchent  et  deviennent  grisâtres.  Le 
microscope  y décèle  des  bacilles  de  Lœfler. 

Enfin,  au  bout  de  huit  jours,  c'est-à-dire  dix-sept 
jours  après  la  première  inoculation,  Tanimal  est 
en  pleine  convalescence,  Tappétit  est  revenu,  le 
lapin  est  très  vif,  un  peu  méchant  : les  accidents 
paraplégiques  ont  disparu,  et  la  tumeur  n'est  plus 
qu'un  petit  point  dur,  d'où  émergent  des  traces 
de  fausses  membranes  desséchées  et  transparentes. 

En  résumé  : 

I®  L'inoculation  d'une  culture  fraîche  de  diphtérie 
dans  le  système  veineux,  a donné  naissance  chez 
le  lapin  à une  infection  caractérisée  par  une  tumeur 
et  la  formation  de  fausses  membranes. 

Une  seule  injection  de  notre  liquide  a suffi  pour 
l'enrayer  une  première  fois. 

2°  L'inoculation  d'une  culture  de  diphtérie  a 
fait  naître  une  récidive  de  l'infection.  Cette  récidive 
a été  plus  grave  que  la  première  atteinte. 

3®  La  Backérine  Ta  enrayée  comme  la  première. 

Dans  les  deux  cas,  le  poison  diphtéritique  était 
en  contact  direct  avec  le  sang,  comme  l'ont  démontré 
la  présence  d'hématies  sur  les  fausses  membranes 


et  le  rosissement  des  flocons  fibrineux  constitutifs 
de  la  tumeur. 

4°  La  résorption  des  microbes  tués  et  des  élé- 
ments mycodermiques  a été  très  rapide. 

5®  Le  mycoderme  agit  à la  façon  des  phagocytes 
polynucléaires  qui  englobent  les  microbes,  et  en 
tuent  une  partie,  comme  l’indique  leur  non-colo- 
rabilité  par  le  bleu  d’aniline  qui  les  colore  très 
facilement  quand  ils  sont  vivants. 


Essais  bactériologiques  directs. — Le  bouillon, 
ensemencé  avec  la  culture  microbienne,  est  traité 
par  son  volume  de  Backérine.  La  température 
du  laboratoire  est  de  20  degrés.  Au  bout  de  quatre 
heures,  la  fermentation  alcoolique  s’établit  ; le 
lendemain  elle  est  achevée  et  le  chapeau  s’est 
affaissé. 

Le  contenu  du  tube,  rendu  homogène  par  Tagi- 
tation,  est  examiné  au  microscope. 

Nombreux  mycodermes  gorgés  de  microcoques 
et  de  bacilles  (ceux-ci  en  moindre  quantité  relati- 
vement), nombreux  microbes  libres;  la  plupart  se 
colorent  assez  mal  pour  le  bleu  d’aniline  mais 
paraissent  prendre  assez  bien  en  revanche  la 
fuschine  rubine. 

2^  Les  flocons  fibrineux  de  la  deuxième  tumeur 
sont  délayés  avec  un  peu  de  Backérine.  La  fermen- 
tation s’établit  normalement  et  les  mycodermes  ont 
englobé  comme  dans  les  cas  précédents  des 
microbes. 
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3^  Fausses  membranes  traitées  de  même,  donnent 
naissance  aux  mêmes  résultats. 

En  résumé,  l’observation  directe  montre  : 

i°Quele  Saccharomycescerevisiæ  n’est  pas  entravé 
dans  sa  fonction  de  fermentation,  c’est-à-dire  dans 
sa  vitalité,  par  la  présence  des  microbes  de  Lœfler  ; 
que  leur  présence  ne  met  pas  obstacle  à la  transfor- 
mation des  matières  sucrées  en  alcool  et  en  acide 
carbonique,  deux  éléments  antiseptiques  produits 
ainsi  en  plein  foyer  infectieux. 

2°  Le  mycoderme  englobe  à la  façon  des  leuco- 
cytes les  microbes  pathogènes,  et  la  non-colorabilité 
d’un  certain  nombre  d’entre  eux  montre  qu’il  en 
tue  une  partie. 

Il  est  possible  d’autre  part  que  l’invertine  et  les 
diastases  que  le  saccharomvces  a la  propriété  de 
secréter,  puissent  jouer  un  certain  rôle  comme 
antagonistes  des  diastases  toxiques  qui  constituent 
le  poison  diphtéritique.  En  tous  cas,  et  rien  que 
par  son  pouvoir  phagocytaire,  le  mycoderme  joue 
un  rôle  des  plus  utiles  en  suppléant  à l’influence 
chimiotactique  négative  du  poison  diphtéritique 
qui  empêche  la  leucocytose  naturelle  de  se  produire, 
et  qui  fait  de  la  diphtérie  une  affection  si  redou- 
table et  si  dangereuse. 

En  résumé  et  comme  conclusions,  nous 
disions  alors  : 

« Le  nouveau  mode  de  traitement  des  affections 
de  nature  microbienne  que  nous  venons  d’indi- 


quer  est,  comme  on  Ta  pu  voir,  absolument  diffé- 
rent de  tous  ceux  usités  jusqu’ici  dans  la  théra- 
peutique de  ces  infections. 

Nous  n’avons  relevé  rien  de  semblable  dans  la 
bibliographie  médicale.  » 

Nous  avons  repris  depuis  d’autres  expé- 
riences, mais  qui  ne  sont  pas  encore  ter- 
minées. 

Il 

Furonculose 

Contre  la  furonculose,  nous  avons  eu 
recours  à l’absorption  des  levures  par  voie 
stomacale.  Gomment expliquerle  mécanisme 
de  leur  action? 

Nous  avons  rapporté  (Chapitre  III),  des 
expériences  montrant  l’influence  directe  des 
saccharomyces  sur  les  staphylocoques  et 
leurs  toxines. 

Il  y a,  de  plus,  ici,  une  question  de  terrain. 
Les  éruptions  furonculeuses  sont  souvent 
dues  au  mauvais  fonctionnement  de  l’esto- 
mac et  de  l’intestin.  Les  aliments  mal  digé- 
rés donnent  naissance  à des  toxines  qui 
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passant  dans  la  circulation  et  s’éliminant  en 
partie  par  la  peau,  la  transforme  en  un  « locus 
ininoris  resistentiœ  » où  le  staphylocoque 
s’implante  facilement. 

La  présence  des  levures  dans  l’estomac  et 
l’intestin,  favorise  la  digestion  et  neutralise 
les  toxines  qui  se  forment,  par  les  diastases 
et  les  produits  de  la  fermentation.  Ces  pro- 
duits sont  même  absorbés  et  vont  neutra- 
liser dans  tout  le  corps  les  poisons  alimen- 
taires. Ajoutons  que  l’on  peut  obtenir  avec 
une  dose  un  peu  forte  quelques  selles  diar- 
rhéiques qui  suppriment  une  cause  d’auto- 
intoxication ; ces  selles  sont  parfois  inodores, 
ce  qui  prouve  l’action  anti  putride  des  le- 
vures. 

Nous  pourrons  ajouter  que  si  l’éruption 
furonculeuse  était  due  à de  la  glycosurie, 
celle-ci  diminuerait  ou  disparaîtrait  et,  su- 
blata  causa,  tollitur  effectus. 

Au  reste,  peu  importe  le  mode  d’action, 
citons  quelques  résultats. 


Observation  XXII 

L...,  22  ans,  est  atteinte  d’une  furoncu- 
lose rebelle  à toutes  les  prescriptions  classiques,  et 
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durant  depuis  plusieurs  mois.  Nous  ordonnons 
rusàge  biquotidien  de  deux  cuillerées  à soupe  de 
levures  mélangées  à du  miel.  Au  bout  de  quatre 
jours,  les  furoncles  en  évolution  se  dessèchent  et 
disparaissent  pour  ne  plus  revenir. 


Observation  XXIII 

E.  J...,  i6  ans,  petit-fils  d’un  de  nos  confrères  les 
plus  distingués,  est  sujet  à la  furonculose, 
dont  il  a eu  de  multiples  accès  depuis  plus  de  trois 
ans.  Ils  se  reproduisent  assez  fréquemment.  Au 
moment  où  il  a été  soumis  au  traitement  par  injec- 
tion de  levures  (commencement  de  juillet),  il  était 
en  pleine  poussée  de  furonculose  (i6  clous  sur  la 
face,  le  cou  et  les  épaules),  ces  clous  ont  résisté  au 
traitement  par  le  salol. 

Pendant  5 jours  de  suite,  nous  lui  faisons  pren- 
dre au  début  des  repas,  20  gr.  de  levure  pure 
mélangée  avec  son  poids  de  miel  blanc  et  délayée 
dans  un  verre  de  bière. 

Au  bout  de  ce  temps,  les  furoncles  ont  complè- 
tement disparu,  et  depuis,  il  ne  s’en  est  pas  repro- 
duit de  nouveaux. 


Observation  XXIV 

M.  B...  Paul,  26  ans,  atteint  de  furonculose 
depuis  4 mois.  Nous  lui  avons  ouvert  un  énorme 
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furoncle  à la  région  fesssière  ; furoncles  dans  le  cou, 
sur  le  tronc,  etc.,  aucun  effet  par  les  traitements 
classiques.  Nous  lui  ordonnons  deux  cuillerées  de 
levures  dans  de  la  bière,  à midi  et  le  soir.  Au  bout 
de  trois  jours,  le  malade  cesse  le  traitement,  un  de 
ses  amis  lui  ayant  dit  que  ce  qu’il  prenait  là  était  du 
levain^  et  le  malade  jugeant  répugnant  de  prendre 
du  levain.  Depuis,  n’a  plus  vu  aucune  trace  d’érup- 
tion. Vient  nous  raconter  ce  fait  au  bout  de  deux 
mois. 

Nous  ne  sommes  pas  les  seuls  qui  ayons 
obtenu  de  bons  résultats  avec  les  levures. 
Citons  quelques  observations  publiées  par 
des  confrères. 


Observation  XXV 


« Dans  un  cas  où  j’avais  déjà  employé  différents 
remèdes  intuset  extra,  et  à bout  de  ressources,  dit 
le  D'*  Debouzy  (de  Wignehies,  Nord),  j’y  ai  eu 
recours  et  avec  un  succès  étonnant.  Je  l’ai,  par  la 
suite,  emplové  de  nouveau  dans  plusieurs  cas,  avec 
le  même  succès,  avec  ou  sans  diabète. 

Ce  qui  m’a  frappé  le  plus,  c’est  la  rapidité  d’action  : 
un  anthrax  de  la  grosseur  d’une  petite  pomme, 
recou^ert  d’une  peau  violette  animée,  perforée  et 
prête  à tomber  en  gangrène,  a repris  vie  et  s’est 
recollé,  des  clapiers  nombreux  pleins  de  pus,  de  la 
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dimension  d’un  sou,  ont  guéri  rapidement  par 
résorption  du  pus;  tous  les  petits  clous  voisins  ont 
pâli  et  guéri  au  bout  de  très  peu  de  jours;  la  dou- 
leur et  la  fièvre  ont  disparu  dès  les  deux  premiers 
jours. 

Dans  un  autre  cas,  un  abcès  sous-cutané,  consé- 
cutif à un  anthrax  et  datant  de  quinze  jours,  sans 
amélioration,  s’est  résorbé  rapidement.  Au  bout  de 
quelques  jours  de  traitement  (3  ou  4),  il  peut  encore 
se  former  de  nouveaux  clous,  mais  ils  avortent  h » 

Dans  le  Journal  des  sciences  médicales 
de  Lille  (juillet  iSgSj,  nous  trouvons  égale- 
ment quatre  cas  de  furonculose  traités  par 
la  levure  de  bière  par  M.  Gobert. 


Observation  XXVI 

Dans  les  premiers  jours  de  février,  Paul  L..., 
17  ans,  apprenti  tourneur,  souffre  de  quelques 
furoncles  situés  de  chaque  côté  du  rachis,  au  niveau 
de  la  dixième  vertèbre  dorsale.  Des  cataplasmes 
plus  ou  moins  aseptiques  sont  appliqués,  mais 
bientôt  une  multitude  de  clous  apparaissent  et 
envahissent  les  régions  lombaire  et  fessière.  Néan- 
moins, le  jeune  homme  continue  son  travail  jus- 
qu’au mars.  C’est  alors  qu’effrayé  par  les  pro- 

1.  Journal  de  Médecine  et  de  Chirurgie  pratiques,  lo  juin  1894. 

2.  Communication  à la  Société  anatomo-clinique  de  Lille,  vjuil- 
let  i8g5;. 
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grès  de  la  maladie,  ne  pouvant  plus  ni  marcher  ni 
dormir,  il  se  rend  à la  consultation  de  M.  le 
Guermonprez,  au  poste  de  secours  d’Hellemmes. 

On  trouve  disséminés  dans  toute  la  région  lom- 
baire  38  furoncles;  cinq  autres  siègent  à la  partie 
postéro-externe  de  la  fesse  droite,  et  trois  autres 
enfin  à la  partie  postérieure  de  la  fesse  gauche,  ces 
derniers  étant  d’apparition  plus  récente.  On  fait 
cesser  immédiatement  le  travail  au  jeune  homme, 
et  on  lui  prescrit  une  cuillerée  à café  de  levure  de 
bière  matin  et  soir.  Les  effets  ne  tardent  pas  à être 
visibles  ; outre  que  la  succession  des  furoncles 
s’arrête,  le  5 mars,  quelques-uns  des  furoncles  de 
la  région  des  lombes  sont  cicatrisés,  un  mieux  sen- 
sible s’est  produit  dans  l’état  général  du  malade;  il 
peut  maintenant  dormir  et  marcher  plus  facile- 
ment. Pendant  quinze  jours  environ,  le  traitement 
est  continué;  le  mieux  continue  et  le  17  mars  L... 
se  présente  pour  la  dernière  fois  à la  visite,  com- 
plètement guéri. 

Le  3 mai,  comme  trace  des  furoncles,  il  ne  reste 
plus  qu’une  tache  rouge  large  à peine  de  4 à 5 mil- 
limètres. 

Observation  XXVII 

Fernand  H...,  28  ans,  frappeur. 

Chez  cet  homme,  les  premiers  furoncles  appa- 
rurent vers  la  fin  du  mois  de  janvier,  sur  les  faces 
antérieure,  postérieure  et  interne  de  l’avant-bras 


gauche  ; dans  cette  région,  on  compte  sept  furoncles 
de  moyenne  grosseur.  Quelques  jours  après,  un 
autre  furoncle,  mais  dont  les  dimensions  en  font 
presque  un  anthrax^  et  qui  détermine  de  vives 
douleurs,  évolue  sur  la  face  postérieure  de  Tavant- 
bras  droit.  Puis,  successivement,  deux  autres  appa- 
raissent sur  la  face  antérieure  de  la  jambe  droite, 
puis  un  autre  encore  sur  la  face,  au  niveau  et 
à 3 centimètres  environ  du  lobule  de  Toreille 
gauche. 

Le  II  février.  H...  se  présente  à la  consultation 
de  M.  Guermonprez.  L’avant-bras  gauche,  siège  de 
sept  furoncles,  est  alors  tuméfié  et  entre  les  furon- 
cles on  constate  l’existence  d’une  multitude  de 
vésico-pustules  coniques,  laissant  échapper  à la 
pression  un  pus  jaunâtre  et  assez  mal  lié.  Le 
malade  suspend  son  travail,  et  dès  le  lendemain, 
c’est-à-dire  le  12  février,  il  commença  le  traitement 
par  la  levure  de  bière. 

Le  27  février,  il  entra  à l’hôpital  Saint-Sauveur 
pour  se  guérir  de  la  gale,  mais  déjà  la  levure  a 
produit  son  effet,  et  les  furoncles  des  bras  sont  en 
voie  de  cicatrisation.  Pendant  quatre  jours,  à Saint- 
Sauveur,  il  continue  son  traitement  et  ne  tarde  pas 
à se  voir  complètement  guéri. 

Le  3 mai  on  le  revoit:  Aucun  furoncle  n’a 
reparu. 


Observation  XXVIII 


Chez  Charles  V — 3e  ans,  ajusteur,  la  furoncu- 
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lose  siège  sur  les  bras.  Elle  a fait  son  apparition 
dans  les  premiers  jours  d’avril. 

Le  6,  il  cesse  son  travail  et  commence  le  traite- 
ment par  la  levure.  L’amélioration  commence  sans 
tarder  et  se  poursuit  jusqu’au  i6,  jour  où,  complè- 
tement guéri,  il  reprend  son  travail. 

Le  3o,  quelques  petits  furoncles  réapparaissent 
au  même  niveau;  leur  évolution  est  arrêtée  par  la 
levure. 

Depuis  cette  époque  aucun  furoncle  n’a  réapparu. 


Observation  XXIX 


Gustave  L...,  47  ans,  pourvoyeur,  se  présente  au 
poste  de  secours  le  i5  mars.  Depuis  six  jours  il  porte 
des  furoncles  sur  diverses  parties  du  corps.  On  en 
trouve  quatre  sous  l’aisselle  gauche,  trois  sous 
l’aisselle  droite,  un  à la  nuque  et  un  dernier  sur  la 
face  antérieure  de  la  cuisse. 

Le  malade  attribue  ces  furoncles  à l’irritation 
produite  par  des  vésicatoires  qu’on  lui  a appliqués 
dans  le  cours  d’une  pneumonie  récente.  Il  se  plaint 
des  douleurs  violentes  que  lui  font  éprouver  les 
furoncles  des  aisselles,  mais  ne  demande  pas  à ces- 
ser le  travail.  Il  a accepté  le  traitement  parla  levure 
de  bière  cependant,  et  le  commence  le  jour  même. 
Au  bout  de  six  jours  les  furoncles  de  la  nuque  et 
de  la  cuisse  sont  cicatrisés;  ceux  des  aisselles  sont 
en  bonne  voie  de  guérison.  Le  traitement  continue 
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jusqu’au  26,  jour  où  le,  malade  se  présente  pour  la 
dernière  fois  complètement  guéri. 

Le  3 mai  on  revoit  L...  ; la  guérison  s’est  par- 
faitement maintenue. 

On  voit  qu’il  n’est  pas  question,  dans  le 
traitement  de  la  furonculose,  de  traitement 
local  au  niveau  de  chaque  élément,  mais 
simplement  d’un  traitement  général  destiné 
à changer  la  nature  du  terrain- 

Nous  avons  essayé  le  traitement  local  seu- 
lement dans  quelques  ulcères  variqueux. 
En  ce  moment  même,  nous  avons  en  traite- 
ment un  eczéma. 

Cet  eczéma  était  généralisé  à tout  le  corps, 
et  était  le  siège  d’une  démangeaison  insup- 
portables qui  enlevait  fout  repos  au  malade. 
L’insuccès  de  tous  les  modes  de  traitement 
appliqués  par  notre  distingué  confrère  le 

Lux,  le  détermina  à essayer  des  pulvéri- 
sations au  moyen  d’un  de  nos  siphons. 

Un  quart  d’heure  après  la  première  asper- 
sion, toute  sensation  prurigineuse  était  sup- 
primée; on  recourut  chaque  jour  à de  nou- 
velle pulvérisations,  etbientôt, non  seulement 
les  démangeaisons  n’existaient  plus,  mais 
l’éruption  rétrocédait.  Le  cas  est  d’ailleurs 
tout  récent.  La  guérison  complète  n’étant 
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pas  encore  obtenue,  nous  n’y  insistons  pas; 
mais  le  fait  avait  tellement  frappé  et  le 
malade  et  son  entourage,  et  le  D""  Lux  et 
nous-mêmes,  que  nous  avons  jugé  utile  de 
le  fixer  immédiatement,  sans  chercher  à en 
donner  une  explication. 

III 

Diabète 

Quelque  temps  après  la  publication  de  nos 
premiers  essais  dans  la  thérapeutique  du 
diabète,  (26  juin  i8g3j,  nous  trouvions  ré- 
sumée ainsi  une  communication  du  Char- 
rin  à la  société  de  Biologie  (L’*  juillet  i8g3). 

« M.  Gharrin  rapporte  les  résultats  d’une 
série  d’examens  du  sang  d’animaux  ayant 
subi  l’intoxication  pyocyanique  ; le  sucre  du 
sang,  dosé  par  M.  Kauffmann,  avant  et  après 
l’expérience,  a montré  qu’il  y avait  une 
diminution  des  plus  notables  du  sucre  du 
sang.  Peut-être  pourrait-on  tirer  de  cette 
notion  de  l’influence  des  intoxications  sur  la 
diminution  de  la  glycémie,  des  indications 
thérapeutiques  dans  le  traitement  du  dia- 
bète. » 
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Et  nous  ajoutions  : 

« Nous  sommes  absolument  de  cet  avis..- 
On  sait  que  le  bacille  pyocianique,  placé 
dans  certaines  conditions,  peut  être  consi- 
déré comme  un  véritable  ferment,  et  nous  ne 
pouvons  que  nous  applaudir  de  voir  con- 
firmer par  des  expériences  presque  paral- 
lèles aux  nôtres,  la  méthode  de  traitement  que 
nous  avons  été  amenés  à inaugurer...  Toute- 
fois, l’injection  des  produits  solubles  du 
bacille  pyocyanique  constitue  une  véritable 
intoxication  cardiaque  et  vasculaire,  d’après 
l’auteur  lui-même;  tandis  que  l’introduction 
des  levures  pures  dans  l’économie  est  d’une 
innocuité  absolue  et  ne  nécessite,  par  ce  fait, 
aucune  des  précautions  expérimentales  in- 
dispensables de  l’emploi  de  la  méthode 
entrevue  par  M.  Charrin.  » 

L’expérience  directe  sur  l’urine  nous  a 
montré  la  disparition  du  sucre,  en  présence 
des  saccharomyces  (Voir  page  86).  Evidem- 
ment, le  même  phénomène  de  décomposition 
se  produit  dans  le  sang,  puisque  les  levures 
y vivent  et  que  le  dédoublement  du  glycose 
en  alcool,  acide  carbonique,  etc.,  est  leur 
fonction.  Les  analyses  d’urine,  après  et 
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avant  le  traitement,  nous  fournissent  d’ail- 
leurs le  contrôle. 

La  clinique  nous  a montré  que  la  dispari- 
tion de  glycose  que  l’on  constate  in  vitrOy  se 
retrouve  également  chez  les  malades  qui  ont 
reçu  des  injections  de  mycodermes. 

En  voici  un  exemple  : 

Observation  XXX 

G...,  43  ans,  caissier  comptable  à G.,  est  diabé- 
tique depuis  1 1 ans.  Il  est  très  affaibli  depuis  Téta- 
'blissement  de  cette  maladie,  et  souvent  obligé  de 
se  mettre  au  repos. 

Habitué  à doser  son  sucre  lui-même,  il  s’observe 
avec  soin. 

En  mai  i8g5,  82  grammes  de  sucre  par  litre,  3 
litres  d’urine  en  24  heures. 

injection  le  17  mai.  Réaction  moyenne.  Dès 
le  lendemain,  l’état  général  est  bien  amélioré,  la 
quantité  de  sucre  diminue  notablement. 

On  pratique  une  injection  tous  les  i5  jours  envi- 
ron. L’amélioration  s’accentue.  Toutefois,  ajoutons 
que  le  sucre  n’a  jamais  disparu;  le  taux  se  main- 
tient à 45  gr.  environ  par  litre  — 2 litres  d’urine. 
Mais  aucun  phénomène  morbide  n’accompagne 
cette  glycosurie. 

Autrefois  très  déprimé,  le  malade  est  redevenu 
actif  et  fait  de  très  longues  promenades  sans  fatigue 
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à pied  ou  à bic}xlette.  Il  n’a  plus  jamais  inter- 
rompu son  travail.  Il  continue  les  injections,  une 
tous  les  mois. 

Mais  la  disparition  du  sucre  est-elle 
synonyme  de  guérison  du  diabète?  L’objec- 
tion nous  a été  posée  par  un  de  nos  plus 
estimés  confrères.  Il  la  formule  ainsi  : 
« Vous  diminuez  le  sucre  chez  le  glycosu- 
rique  et  le  faites  même  disparaître.  Votre 
méthode  est  originale  et  parfaitement  ration- 
nelle, mais  guérit-elle  le  malade  ? Vous  sup- 
primez l’élément  morbide  produit  par  TafTec- 
tion,  mais  vous  laissez  subsister  dans  son 
intégralité  l’affection  elle-même,  et  vous  ne 
pouvez  songer  à soumettre  le  diabétique 
toute  sa  vie  durant  à vos  injections  ». 

Nous  ne  pourrions  mieux  répondre  à 
cette  question  qu’en  citant  les  théories  de 
thérapie  générale  que  M.  le  professeur  Leyden 
exposait  au  dernier  congrès  de  Berlin,  et  que 
relate  ainsi  le  « Mouvement  thérapeutique  et 
médical  » en  faisant  remarquer  que  les  idées 
de  M.  Leyden  sont  fort  analogues  à celles 
émises  par  notre  excellent  confrère  et  ami  le 
D''  Monin  dans  son  bel  ouvrage  « Le  traite- 
ment du  diabète,  » 
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<<  Dans  ces  derniers  temps,  on  s’est  acharné 
à découvrir  des  remèdes  spécifiques  contre 
le  diabète.  Gomme  tels,  on  a vanté  notam- 
ment les  injections  d’extrait  de  pancréas 
frais.  M.  Leyden  a fait  des  injections  de 
cette  nature,  il  y a plus  d’un  an,  à deux 
diabétiques;  l’insuccès  a été  complet.  D’une 
façon  générale,  il  se  montre  très  sceptique  à 
l’égard  des  spécifiques. 

On  accorde,  d'autre  part,  une  grande  im- 
portance aux  médications  qui  ont  pour  effet 
de  faire  disparaître  le  sucre  des  urines.  Une 
fois  ce  résultat  atteint,  on  voit  disparaître  du 
même  coup,  une  série  de  symptômes  très  pé- 
nibles, notamment  la polydypsie,  la  polyurie^ 
la  sécheresse  de  la  peau.  Le  résultat  n’est 
pas  brillant,  lorsqu’il  consiste  dans  une 
diminution  de  la  glycosurie  obtenue  à l’aide 
de  médicaments  tels  que  la  quinine,  le  salol. 
L’acide  salicylique,  l’antipyrine,  etc. 

Dans  ces  derniers  temps,  on  s'est  de  plus  en 
plus  pénétré  de  cette  idée  que  le  régime  qua~ 
lifié  d'antidiahétique,  qui  supprime  toute  in- 
gestion d'aliment  sucré  ou  saccharifiable  est 
très  mal  supporté,  et  ne  va  pas  sans  entraîner 
des  dangers  pour  le  malade.  M.  Leyden  par- 
tage cette  manière  de  voir.  A ses  yeux  rien 
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n’est  plus  dangereux  pour  le  diabétique 
grave,  qu’une  dyspepsie  de  longue  durée. 
C’est  à ce  titre  qu’un  régime  propre  à engen- 
drer l’anorexie,  le  dégoût  et  des  vomisse- 
ments ne  peut  qu’être  funeste  au  diabétique. 

L’essentiel,  en  somme,  est  de  fournir  au 
diabétique  une  quantité  suffisante  de  maté- 
riaux alimentaires  assimilables,  sous  une 
forme  qui  n’engendre  pas  le  dégoût.  Quant 
au  reste,  le  traitem.ent  proprement  dit  devra 
être  compensateur;  il  devra  viser  à éliminer 
aussi  rapidement  et  aussi  complètement  que 
possible  le  sucrCy  dont  l'accumulation  dans 

LE  SANG  ET  DANS  LES  HUMEURS  EST  LA  CAUSE 
PROCHAINE  DES  PRINCIPALES  MANIFESTATIONS 
DU  DIABÈTE.  Pour  remplir  cette  indication,  il 
faut  accorder  au  diabétique  une  quantité 
suffisante  de  liquide.  » 

Comme  on  le  voit,  à défaut  d’autres  pro- 
priétés thérapeutiques,  notre  mode  de  trai- 
tement a tout  au  moins  l’avantage  de  pro- 
duire les  mêmes  bons  effets  que  les  meilleurs 
modes  de  traitement  usités  jusqu’à  ce  jour, 
d^être  en  outre  d’une  absolue  innocuité. 

Si  la  disposition  vicieuse  de  l’organisme 
persiste,  il  n’en  est  pas  moins  vrai  que  l’éco- 
nomiedébarrassée  de  toutes  les  complications 
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résultant  de  la  glycosurie  proprement  dite^ 
doit  être  plus  facilement  sujette  à l’influence 
du  traitement  modificateur,  que  lorsqu’elle 
est  accompagnée  des  accidents  secondaires 
résultant  de  la  complication  glycosurique  et 
de  la  cachexie  qui  en  est  la  conséquence. 

D’autre  part,  la  production  d’alcool  et 
d’acide  carbonique  naissants,  engendrés 
dans  l’organisme  au  dépens  du  sucre  patho- 
logique, a évidemment  une  importance 
modificatrice. 

Le  D**  Debouzy  a même  essayé  la  cure  du 
diabète  en  se  contentant  de  faire  prendre  de 
la  levure  par  la  bouche. 

Obervation  XXXI 

« La  fréquence  des  anthrax  dans  le  diabète  et 
Faction  de  la  levure  sur  le  sucre  et  les  matières 
amylacées,  m’a  engagé  à l’essayer  contre  le  diabète. 
Je  Fai  employé  dans  5 ou  6 cas,  mais  un  seul  résul- 
tat m’est  bien  connu  : c’est  une  femme  qui  uri- 
nait 25o  gr.  de  glycose  par  jour  depuis  3 mois, 
malgré  les  traitements  ordinaires  : régime,  quin- 
quina, bicarbonate  de  soude,  noix  vomique,  etc. 

Le  bromure  de  potassium  a fait  cesser  la  glyco- 
surie en  i5  jours.  Cependant  peu  de  temps  après, 
le  sucre  est  revenu  à 240  gr.  par  24  heures,  malgré 
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le  bromure  et  cela  a duré  environ  2 mois.  Aussitôt 
après  Tusage  de  la  levure,  le  sucre  est  tombé  à 5 et 
10  gr.  et  se  maintient  à ce  taux  depuis  3 mois. 

La  malade  a repris  toute  sa  belle  santé  et  con- 
tinue son  traitement  ^ ». 

IV 

Cancer 

Le  cancer  a de  nombreux  points  de  con- 
tact avec  le  diabète. 

Son  étiologie  se  dégage  peu  à peu  de  ses 
obscurités.  Les  deux  camps  très  séparés  des 
partisans  du  parasitisme duchimisme 
pur  pourront  bientôt  se  rencontrer  sur  l’idée 
du  « terrain  préparé  à l’évolution  d’un  cer- 
tain nombre  de  parasites,  presque  toujours 
les  mêmes,  qui  se  rencontrent  dans  les  affec- 
tions cancéreuses.  » C’est  cette  préparation 
du  terrain  qu’il  importe  d’étudier  et  de  bien 
connaître,  car  c’est  d’elle  que  dépend  toute 
la  série  des  phénomènes  qui  se  déroulent 
avec  une  méthode,  pour  ainsi  dire  fatale,  à 
partir  d’un  certain  moment. 

On  a dit  que  « l’arthritisme  qui  s’acquiert 
par  hérédité,  prédisposait  au  diabète  et  au 


I.  Journal  de  médecine  et  de  chirurgie  pratiques,  lo  juin  94. 
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cancer  » : 11  faudrait  savoir  d’une  façon  ri- 
goureuse ce  qu’on  doit  entendre  par  « arthri- 
tisme »,  ce  mot  d’une  élasticité  qui  embrasse 
les  deux  pôles  de  la  science  médicale  et 
couvre  les  affections  les  plus  diverses.  On 
peut  appeler  arthritiques  tous  ceux  qui  ont 
une  tendance  à la  prolifération  et  à l’organi- 
sation du  tissu  conjonctif. 

M.  Trasbot  (d’Alfort)  rapporte  qu’en  don- 
nant beaucoup  de  viande  à un  chien,  il  le 
prédispose  au  carcinome  et  le  rend  même 
carcinomateux.  Il  ajoute  qu’il  arrive  à ra- 
lentir à son  gré  la  marche  de  la  tumeur  en 
diminuant  la  proportion  des  albuminoïdes. 
Il  a recueilli  quelques  observations  analo- 
gues sur  le  cheval.  (Rep.gén.  de  rAntisepsie, 
2 S avril  1894.) 

Diabète  et  cancer  apparaissent  quand  la 
nutrition,  déjà  retardante,  à cause  de  Tar- 
thritisme  des  sujets,  se  ralentit  davantage, 
aux  approches  de  la  vieillesse.  Chez  les  héré- 
ditaires, les  prodromes  de  la  sénilité  sont 
précoces,  diabète  et  cancer  se  révèlent  de 
bonne  heure.  L’économie,  qui  jusqu’alors 
brûlait  ses  graisses,  ses  sucres,  etc...,  pour 
subvenir  à l’accroissement  et  au  fonctionne- 
ment des  différents  organes,  ne  les  détruit 
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plus,  par  suite  de  la  diminution  de  l’activité 
cellulaire.  Ces  substances  s’emmagasinent 
dans  différentes  parties  du  corps.  Les  organes 
lymphoïdes  retiennent  les  albuminoïdes;  la 
rate,  le  fer  et  le  potassium;  le  tissu  sous- 
cutané,  les  graisses. 

Le  glycose  est-il  lui  aussi  en  excès?  Il 
reste  dans  le  sang  et  produit  les  symptômes 
du  diabète,  ou  bien  il  s’accumule  dans  des 
viscères  qu’il  prédispose  au  cancer,  en  entra- 
vant les  oxydations  intra-cellulaires.  Il  pré- 
pare ces  lésions  dont  l’aspect  présente  tant 
de  ressemblances,  les  ulcères,  les  gangrènes 
des  diabétiques,  et  les  tumeurs  des  cancé- 
reux avec  leur  tendance  à l’ulcération  et  à la 
gangrène. 

Le  ralentissement  des  oxydations  se  tra- 
duit par  une  diminution  dans  le  teneur  de 
l’urine  en  urée.  « L’urine  claire  des  cancé- 
reux contient  beaucoup  , moins  d’urée  que 
burine  normale,  et  ce,  dans  une  proportion 
telle  que  le  total  des  éléments  dissous  serait 
diminué,  quelles  que  fussent  les  proportions 
des  autres  élémentsh  » Les  matières  azotées 
sont  employées  à former  des  cellules  nou- 


I.  Journal  de  médecine  et  de  chirurgie  pratiques,  28marsi8g5. 
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relies.  L’assimilation  est  très  forte,  et  il  y 
a peu  de  désassimilation. 

La  prédisposition  au  cancer  que  crée, 
d’après  M.  Trasbot,  une  alimentation  azotée, 
n’est  pas  inconciliable  avec  celle  que  créerait 
une  alimentation  riche  en  glycose. 

On  se  souvient  que  Cl.  Bernard  ayant 
nourri  des  chiens  exclusivement  avec  de  la 
viande,  avait  trouvé  leur  foie  riche  en  glyco- 
gène. Gela  se  conçoit,  car  les  muscles,  sur- 
tout ceux  du  cheval,  nourriture  habituelle 
des  chiens  de  laboratoire,  contiennent  tou- 
jours une  proportion  notable  d’hydrocar- 
bonés.  D’ailleurs,  même  après  absorp- 
tion exclusive  d’albuminoïdes  chimique- 
ment purs,  le  foie  fabrique  du  sucre,  ainsi 
que  l’a  montré  Külz,en  répétant  l’expérience 
de  Cl.  Bernard  avec  toute  la  rigueur  dési- 
rable. 

La  dégénérescence  cancéreuse  envahit  les 
parties  du  corps  les  plus  riches  en  glycose, 
l’estomac,  l’utérus,  le  sein,  le  foie,  l’intes- 
tin, etc.  Dans  bien  des  cas,  le  point  initial 
était  depuis  quelque  temps  le  siège  d’un 
tissu  cicatriciel,  ou  tout  au  moins  induré, 
entravant  les  échanges,  augmentant  la  ten- 
dance à la  stagnation  des  humeurs  due  à 
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l’âge  et  à la  diathèse,  augmentant,  par  con- 
séquent, la  teneur  en  sucre.  Emmet  consi- 
dérait les  déchirures  du  col  utérin  comme 
l’origine  des  épithéliomas.  Le  professeur 
Tillaux  déclare  que  c’est  le  plus  souvent 
dans  la  cicatrice,  que  récidive  le  cancer  du 
sein.  Le  traumatisme,  l’irritation  chronique 
entretenue  sur  les  lèvres  par  une  pipe,  etc., 
déterminent  la  localisation  des  tumeurs. 

Une  fois  la  tumeur  formée,  elle  s’étend 
de  proche  en  proche  comme  une  goutte 
d’huile.  On  dirait  que  le  suc  cancéreux  fé- 
conde le  voisinage.  C’est  l’expression  de 
Laveran  h « Le  suc  cancéreux  féconde-t-il  les 
cellules  du  tissu  conjonctif  situées  sur  les  con- 
fins des  tumeurs  ou  bien  des  cellules  cancé- 
reuses détachées  de  la  tumeur  s’infiltrent- 
elles  entre  les  faisceaux  du  tissu  conjonctif 
pour  former  des  colonies  sur  les  bords  de  la 
tumeur  mère  ? » Laveran  penche  vers  cette 

dernière  hypothèse.  Pourtant,  dans  nombre 

( 

de  cas,  tout  ne  se  passe-t-il  pas  comme  si 
le  suc  lui-même  fécondait? 

C’est  le  cas  des  tumeurs  propagées  par  les 
lymphatiques;  la  propagation  par  embolies, 
c’est-à-dire  par  les  cellules  cancéreuses, 


I.  Laveran  et  Tissier,  p.  275,  Tome  I. 
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nous  semblant  plus  spécialement  se  faire 
parla  voie  sanguine.  C’est  aussi  le  cas  des 
tumeurs  encéphaloïdes.  Plus  une  tumeur 
est  riche  en  suc,  plus  rapide  est  son  évo- 
lution et  plus  facile  sa  dissémination.  Le 
squirrhe  qui  n’en  contient  presque  pas,  a 
une  évolution  très  lente. 

On  sait  que,  pendant  la  grossesse,  on 
constate  souvent  de  la  glycosurie  qui  n’est 
d’ailleurs  accompagnée  d’aucun  symptôme 
pathologique.  Cette  glycosurie  se  retrouve 
pendant  l’allaitement.  La  femme  a une  ré- 
serve de  glycose  dont  il  lui  faut  se  débar- 
rasser. Si  la  sécrétion  lactée  est  entravée,  le 
glycose  se  retrouve  dans  l’urine.  D’après 
Ney,  la  glycosurie  est  l’état  normal  de  la 
nourrice;  il  ajoute  même  que  la  quantité  de 
sucre  est  la  mesure  de  la  qualité  du  lait.  Or, 
pendant  ces  périodes  de  grossesse  et  d’allai- 
tement, le  cancer  (tout  comme  le  diabète) 
reçoit  un  coup  de  fouet  et  évolue  bien  plus 
rapidement. 

Cette  interprétation  des  faits  cliniques 
trouve  une  base  solide  dans  une  communi- 
cation du  D"*  Brault.  Après  une  longue  série 
(81  cas)  d’examens  directs,  il  s’est  convaincu 
que  tous  les  néoplasmes  malins  contiennent 


une  quantité  notable  et  souvent  très  exagé- 
rée de  glycose. 

Les  constatations  de  M.  Kaufmann  sont 
le  corollaire  de  celles  de  M.  Brault.  Après 
M.  Boas,  il  trouve  de  Tacide  lactique  en 
quantité  anormale  dans  les  estomacs  carci- 
nomateux. Mais,  de  plus,  il  a isolé  un  nou- 
veau bacille,  qui  coagule  le  lait  et  fabrique 
énergiquement  de  l’acide  lactique  avec  les 
différents  sucres,  {Revue  de  V Antisepsie  y 
25  février  i8g5.)  Rappelons  que,  dans  le 
diabète,  on  rencontre  une  transformation 
analogue.  La  gingivite  diabétique  est  due  à 
la  transformation  en  acide  lactique  du  sucre 
que  contient  la  salive. 

Si  nous  passons  aux  enseignements  de  la 
thérapeutique,  les  résultats  qu’a  donnés  au 
D''  Brissaud  l’ingestion  de  chlorate  de  soude 
dans  le  traitement  du  cancer  de  l’estomac, 
peuvent  s’expliquer  par  la  transformation 
du  glycose  au  contact  d’un  puissant 
oxydant. 

N’est-ce  pas  aussi  par  ce  mécanisme 
que  des  érysipèles  auraient  amélioré  des 
cancers,  leurs  toxines  ayant  détruit  le  glycose, 
comme  Charrin  a montré  que  les  toxines 
du  bacille  pyocyanique  pouvaient  le  faire. 
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Cette  action  de  l’érysipèle  est  si  connue  que 
le  Coley  a essayé  de  traiter  le  cancer  sys- 
tématiquement par  l’injection  de  toxines 
de  l’érysipèle  et  du  bacillus  prodigiosus 
(D"'  Coley.  Médical  Record  19  janvier  i8g5). 

En  résumé,  l’étiologie  du  cancer  qui  rap- 
pelle celle  du  diabète,  sa  localisation  dans 
les  organes  qui  normalement  renferment  du 
glycose,  la  constatation  directe  de  cette 
substance  dans  les  tumeurs,  la  disparition 
des  tumeurs  sous  l’influence  des  médica- 
tions qui  le  détruisent,  nous  portent  à 
croire  que  l’accumulation  du  glycose  joue 
un  rôle  important  dans  l’éclosion  de  cette 
maladie. 

On  peut  donc  concevoir  que  la  décompo- 
sition de  ce  sucre  sous  l’influence  de  levures 
injectées  soit  une  condition  favorable  pour 
l’arrêt  de  la  marche  envahissante  du  néo- 
plasme. 

Non  seulement  elles  décomposent  le  gly- 
cose dont  la  présence  est  un  obstacle  aux 
oxydations  intra-cellulaires,  mais  elles  in- 
troduisent la  nucléine  et  la  spermine  dont 
la  présence  favorise  puissamment  cette 
oxydation.  (Voir  page  280). 
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Mode  d'emploi  des  mycodermes  dans  le 
cancer,  — Nous  pratiquons  les  injections 
dans  la  tumeur  elle-même,  mais  plutôt  dans 
son  voisinage  immédiat,  de  manière  à y 
provoquer  plus  efficacement  la  décomposi- 
tion du  glycose  et  à faciliter  des  oxydations 
intra-cellulaires.  Pour  leur  fréquence,  nous 
nous  laissons  guider  comme  dans  la  tuber- 
culose par  l’intensité  des  réactions.  Il  est 
des  personnes  à qui  nous  ne  faisons  qu’une 
injection  toutes  les  trois  semaines.  A d’au- 
tres, nous  en  pratiquons  tous  les  huit 
jours. 

Quand  il  y a ulcération,  nous  pratiquons 
parfois  sur  l’ulcération  des  pulvérisations 
de  levures  au  moyen  de  notre  siphon.  Nous 
avons  ainsi  obtenu  la  cicatrisation  d’ulcères 
étendus. 

Dans  d’autres  cas,  nous  conseillons  de- 
puis peu,  d’appliquer  des  compresses  trem- 
pées dans  de  l’eau  salée.  Nous  avons  vu,  en 
effet,  un  cas  de  tumeur  du  sein  à tendance 
envahissante,  où,  après  une  amélioration 
sensible  sous  l’influence  de  notre  traitement, 
l’amélioration  s’est  accentuée  de  beaucoup 
pendant  un  séjour  au  bord  de  la  mer.  La 
malade  s’y  baignait  chaque  jour,  et  revint 
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après  trois  semaines,  avec  son  ulcère  com- 
plètement cicatrisé.  Voici  cette  observation  : 

Observation  XXXII 

Mme  ans,  aucun  antécédent  héréditaire. 

En  1889,  apparition  d'une  tuméfaction  limitée 
dans  le  sein  gauche,  qui  progresse  petit  à petit,  et 
devient  douloureuse. 

Opérée  en  1891,  par  le  Professeur  Lefort. 

La  cicatrisation  de  la  plaie  à peine  terminée, 
récidive.  Bientôt,  l’autre  sein  se  prend  également, 
nouvelle  opération,  dix  mois  après  la  première, 
suivie  encore  de  récidive. 

Le  Lejars  consulté,  juge  une  opération  im- 
possible, étant  donné  l’étendue  de  la  tumeur. 

Nous  voyons  la  malade  le  28  mars  1895  avec  le 
de  Pietra  Santa. 

Le  sein  gauche  est  le  siège  d’une  tumeur  très 
étalée,  mal  limitée  et  ulcérée.  L’ulcère  est  le  siège 
de  fréquentes  hémorrhagies.  Il  mesure  environ 
5 centimètres  carrés.  Envahissement  des  gan- 
glions de  l’aisselle,  qui  amène  de  temps  en  temps  de 
l’œdème  du  bras.  Ils  sont  gros  comme  des  œufs  et 
l’un  commence  à s’ulcérer. 

Dans  le  sein  droit,  on  sent  aussi  une  tuméfac- 
tion mal  limitée.  Dans  l’aisselle,  un  ganglion 
induré. 

De  plus,  il  y a sur  les  seins  et  le  sternum  une 
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quinzaine  de  tumeurs  secondaires  de  la  dimension 
d’une  noisette  et  d’un  rouge  vineux. 

La  malade  est  faible,  mais  non  cachectisée.  Dou- 
leurs dans  le  côté  gauche  surtout  la  nuit. 

Injections  tous  les  huit  jours,  du  28  mars  à fin 
juin.  Les  douleurs  disparaissent  immédiatement. 
Pendant  cet  intervalle,  il  n’y  a guère  que  trois  ou 
quatre  nuits  mauvaises,  au  lieu  qu’auparavant,  la 
malade  se  relevait  à peu  près  quotidiennement,  ne 
pouvant  endurer  ses  souffrances  dans  le  lit.  Les 
petites  tumeurs  sont  bien  moins  saillantes  et  moins 
rouges.  Elles  semblent  se  flétrir.  L’ulcère  diminue 
d’étendue  et  ne  laisse  plus  couler  de  sang  que  très 
rarement. 

En  juillet,  la  malade  part  pour  les  bains  de  mer. 
Elle  se  baigne  tous  les  jours.  La  santé  reste  par- 
faite et  au  milieu  d’août,  l’ulcère  du  sein  gauche 
est  cicatrisé. 

Constatant  l’aide  que  nous  ont  fourni  les  bains 
de  mer,  nous  conseillons  à la  malade  d’appliquer 
chaque  jour  une  compresse  imbibée  d’eau  salée, 
pendant  cinq  minutes,  sur  la  région  où  existait 
l’ulcère. 

Inoculation  désormais  tous  les  i5  jours. 

Voici  un  exemple  de  récidive  de  cancer  du 
sein  arrêtée  dès  son  apparition. 

Observation  XXXllI 

L...,  veuve  d’un  éminent  médecin  honoraire 
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des  hôpitaux.  Opérée  par  le  D'*  Périer,  pour  une 
tumeur  à marche  envahissante  du  sein  gauche. 

Récidive  quelque  temps  après  sur  la  cicatrice. 
Suintemient  rosé  en  deux  endroits.  Quatre  injec- 
tions d’avril  à juin  i8g5.  Les  plaies  se  ferment, 
l’induration  disparaît. 

A la  fin  de  juillet,  L...  écrit  : « Jamais  ma 
santé  n’a  été  plus  parfaite  ». 

Après  les  tumeurs  du  sein,  ce  sont  les 
néoplasmes  utérins  qui  nous  ont  fourni  le 
plus  d’occasions  d’intervenir.  Nous  injec- 
tons alors  dans  la  fesse  ou  sur  la  paroi  du 
ventre.  Les  plus  évidents  des  phénomènes 
observés  c’est  l’arrêt  des  hémorrhagies  et 
la  diminution  de  Técoulement  roussâtre  qui 
est  habituel  en  cette  maladie;  les  phéno- 
mènes de  cachexie  s’atténuent  quelquefois 
rapidement. 

Observation  XXXIV 

L...,  couturière,  q5  ans.  Sa  mère  est  morte 
vers  la  ménopause  de  pertes  utérines  (cancer  pro- 
bable), aucun  autre  antécédent  dans  la  famille. 

Réglée  à i5  ans.  Depuis  juillet  1894,  entre  les 
pertes  sanguines,  écoulement  d’eau  roussâtre  et 
fétide,  pertes  sanguines  très  fortes  et  très  rappro- 
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chées.  La  malade  ne  peut  plus  compter  ses  époques^ 
elle  est  presque  toujours  inondée  de  sang.  La  ma- 
lade commence  à maigrir  et  à s’anémier,  mais, 
somme  toute,  l’état  général  est  encore  assez  bon. 

Début  du  traitement  en  avril. 

Injections  tous  les  quinze  jours.  Réactions  géné- 
rales faibles,  mais  réactions  locales  très  accentuées. 
Induration  persistant  longtemps  au  point  inoculé. 

Dès  les  premières  injections,  les  pertes  de  sang 
se  régularisent.  Au  bout  de  deux  mois,  la  mens- 
truation est  redevenue  régulière;  l’écoulement  fétide 
habituel  est  supprimé. 

Nous  espaçons  les  injections,  mais  nous  les  con- 
tinuons, un  intervalle  un  peu  long  entre  deux 
injections  ayant  été  marqué  par  une  menstruation 
plus  abondante. 

Au  toucher,  nous  n’avions  pas  constaté  des 
signes  nets  à notre  première  exploration.  L’utérus 
seulement  était  gros  et  imparfaitement  mobile.  Il 
est  redevenu  complètement  mobile  et  a repris  ses 
dimensions  normales. 

Dans  le  cancer  de  l’estomac,  nous  avons 
eu  plusieurs  succès.  Nous  savons  qu’en 
pareille  matière,  on  ne  peut  lever  tout  doute, 
et  sur  la  table  d’autopsie,  tous  les  cliniciens 
ont  reconnu  plus  d’une  fois  un  cancer,  là  où 
il  ne  semblait  exister  qu’une  gastrite  et  réci- 
proquement. 

Néanmoins,  citons  des  exemples,  où  avec 
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les  confrères  qui  nous  avaient  appelés  en 
consultation,  nous  avons  été  convaincus 
■d’avoir  affaire  à des  cancers. 

Citons  trois  cas  qui  ne  sont  pas  sans  ana- 
logie. 

Observation  XXXV 

La  malade  qui  fait  Tobjet  de  cette  observation  a 
■été  particulièrement  connue  et  suivie  par  le 
Legroux,  médecin  des  hôpitaux  et  le  Giraudeau 
■de  Saint-Gervais. 

Cécile  G...,  âgée  d’environ  cinquante-huit  ans, 
•99,  boulevard  Haussmann,  à Paris.  D’une  mai- 
greur extrême,  par  suite  de  l’inanition  progressive 
à laquelle  elle  était  arrivée,  le  faciès  décomposé,  le 
pouls  d’une  faiblesse  extrême,  la  respiration  hale- 
tante. La  toux,  les  sueurs  froides,  les  désordres 
intestinaux,  l’amaigrissement  considérable,  avaient 
fait  penser  à la  tuberculose;  puis  on  s’était  aperçu 
de  la  présence  d’une  tumeur  à l’épigastre  ; des 
troubles  gastriques  empêchaient,  depuis  plus  de  six 
semaines,  toute  alimentation  ; le  lait  n’était  plus 
toléré,  même  par  petites  cuillerées;  les  vomisse- 
ments étaient  continuels  ; on  en  comptait  plus  de 
quarante-cinq  en  vingt-quatre  heures,  quand  nous 
avons  été  appelés  à appliquer  notre  traitement. 

Trois  jours  après  la  première  injection  de  liquide 
fermentescible,  les  vomissements  devinrent  plus 
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rares,  le  lait  fut  supporté  aux  doses  d’un  demi- 
litre,  puis  d’un  litre. 

Après  la  quatrième  injection,  la  malade  prenait 
déjà  plus  de  trois  litres  de  lait  en  vingt-quatre 
heures  et  vaquait  à ses  occupations  habituelles. 

Le  D’'  Legroux  et  le  D**  Giraudeau  ont  constaté 
comme  nous  cette  rapidité  de  la  guérison.  Le 
poids  qui,  au  début  du  traitement  était  de  8o  livres, 
au  bout  de  soixante-trois  jours  était  de  ii6  livres. 

La  toux,  les  expectorations  sanguinolentes,  la 
fièvre,  les  sueurs  profuses,  les  vomissements,  tous  les 
phénomènes  morbides  avaient  disparu. 

Avant  de  terminer  cette  relation,  ajoutons  que 
nous  avons  revu  la  malade  très  souvent  ; la  gué^ 
rison  s’est  maintenue. 

Son  dernier  poids  dépassait  iSq  livres. 


Observation  XXXVI 

M.  X...,  5o  ans.  Mère  morte  de  cancer.  Depuis^ 
plusieurs  années,  mauvais  estomac.  En  i8g3,  inap- 
pétence complète,  plusieurs  hématémèses. 

Vu  par  les  professeurs  Bouchard,  Potain,  par  le 
D’'  Duguet  qui  le  considèrent  comme  atteint  de  néo- 
plasme stomacal. 

En  août  1884,  la  cachexie  a fait  de  grands  progrès. 
Des  hématémèses  abondantes  surviennent.  Dou- 
leurs à l’épigastre.  Le  lait  même  n’est  pas  supporté. 

Nous  sommes  appelés  en  septembre  par  les  D^® 

\ 
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Colson  et  Le  Vaillant.  Le  nialade  n’a  pas  quitté  le 
litdepuis  un  mois  environ.  Teinte  jaune  paille.  On 
sent  à l’épigastre  une  induration  mal  limitée.  Le 
diagnostic  n’est  pas  douteux  pour  nos  deux  confrères. 
En  présence  de  la  dénutrition  du  malade,  nous  fai- 
sans les  plus  expresses  réserves  au  sujet  du  pro- 
nostic. Nous  pratiquons  la  première  injection. 
Réaction  de  moyenne  intensité.  Quelques  jours 
après,  l’amélioration  se  manifeste.  L’appétit  revient^ 
les  vomissements  ne  reparaissent  plus.  Tous  les 
aliments  sont  supportés  après  très  peu  de  temps. 

Quelques  semaines  après,  allant  voir  dans  quel 
état  se  trouve  le  malade,  nous  le  voyons  occupé  à 
jardiner.  Il  nous  dit  se  porter  à merveille,  digère 
tout.  Les  injections  sont  espacées.  Après  trois  mois, 
le  malade  a repris  son  poids  normal,  son  énergie. 
On  lui  fait  encore  une  injection  de  loin  en  loin,  sur 
sa  demande. 

On  nous  signale  dans  ces  derniers  temps,  que  le 
malade  n’a  pu  abandonner  ses  habitudes  de  mor- 
phinisme et  qu’il  va  moins  bien. 

Observation  XXXVII 

V...,  78  ans,  rue  de  Grammont.  Depuis 
plusieurs  mois,  le  Leroux,  médecin  de  la  fon- 
dation Furtado-Heine  constate  à l’épigastre  une 
masse  cancéreuse,  en  forme  \le  gâteau.  Douleurs 
stomacales,  digestion  très  pénible,  vomissements 
fréquents,  teinte  cachectique.  De  plus  il  y a des 
phénomènes  d’asvstolie. 

Jb  ^ 
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Nous  pratiquons  en  présence  du  Leroux, 
trois  injections  le  i5  décembre  1894,  le  2 janvier, 
le  17  janvier  i8g5.  Les  phénomènes  d’asystolie 
disparaissent:  l’appétit  et  la  capacité  digestive  repa- 
raissent. A chaque  séance,  on  remarque  une  nota- 
ble diminution  de  la  tumeur. 

On  ne  pratique  une  4^  piqûre  qu’en  mars,  sur 
la  demande  du  Leroux  : quelques  symptômes 
digestifs  ayant  reparu.  La  tumeur  est  peu  facile  à 
percevoir.  Le  cœur  fonctionne  bien. 

Les  crises  d’asystolie  qui  avaient  disparu  se  sont 
représentées  une  fois  depuis,  et  ont  cessé  rapide- 
ment sous  l’influence  de  la  digitale. 

D’après  des  nouvelles  récentes,  l’état  actuel  de  la 
malade  est  excellent. 


V 

Syphilis 

Nous  n’avons  utilisé  le  traitement  myco- 
dermique  que  dans  des  manifestations  syphi- 
litiques rebelles  à tout  autre  traitement. 

Nous  n’avons  jamais  eu  à faire  plus  de 
deux  à trois  injections  pour  amener  la  dis- 
rition  durable  des  manifestations  morbides. 

Observation  XXXVIII 

G...,  sans  profession. 

Pas  d’antécédents  pathologiques. 
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En  1892  a vu  survenir  à l’abdomen  quelques  tu- 
meurs ressemblant  à des  gommes.  La  malade  reçoit 
les  soins  du  Brazier,  du  Professeur  Terrier  et 
du  Hartmann,  qui  diagnostiquent  la  syphilis,  et 
instituent  le  traitement  spécifique,  qui  ne  donne 
aucun  résultat.  En  présence  de  cette  difficulté,  on 
fait  à l’hôpital,  pour  assurer  le  diagnostic,  une 
greffe  de  l’une  de  ces  tumeurs  sur  la  cuisse  droite. 

La  greffe  réussit,  et  tout  autour,  pullulent  de 
semblables  tumeurs  qui  s’ulcèrent  bientôt  comme 
avaient  fait  celles  de  l’abdomen. 

Après  avoir  résisté  longtemps  à toute  thérapeu- 
tique^  les  tumeurs  de  l’abdomen  disparaissent  spon- 
tanément, laissant  de  disgracieuses  cicatrices  cou- 
vrant 10  centimètres  carrés. 

Celles  de  la  cuisse  persistent  et  s’accroissent.  Elles 
couvrent  une  étendue  qui  va  de  l’aine  jusqu’à 
moitié  de  la  cuisse,  sur  une  largeur  de  8 à 10  centi- 
mètres. Elles  sont  au  nombre  d’une  vingtaine  me- 
surant 2 centimètres  de  long,  légèrement  surélevées 
et  se  touchant  par  leurs  bords. 'Les  pansements 
sont  très  douloureux,  la  gaze  collant’malgré  l’humi- 
dité sur  la  plaie.  La  nuit,  la  cuisse  est  le  siège  d’une 
véritable  sensation  de  brûlure.  La  malade  a d’ail- 
leurs de  l’insomnie  par  suite  de  névralgies  dentaires 
persistant  depuis  longtemps.  Les  douleurs  ont 
amené  la  malade  à faire  un  usage  habituel  et  excessif 
de  la  morphine. 

Examen  du  sang  le  5 novembre.  Nous  trouvons 
des  microbes  de  Lusgarten  dans  le  sang.  Nous 
remplaçons  le  pansement  phéniqué  par  une  pom- 
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made  inerte.  Et  nous  pratiquons  une  injection  de 
backérine,  le  8 novembre  1894. 

La  malade,  très  pusillamine,  a de  la  fièvre  et 
s’effraye  delà  légère  douleur  locale.  Mais,  le  i5  no- 
vembre, elle  revient,  disant  qu’elle  ne  souffre  plus 
du  tout  de  cette  cuisse  qui  lui  rendait  la  vie  insup- 
portable. Elle  fait  son  pansement  sans  douleur  et 
très  rapidement. 

2^  injection  le  17  novembre;  3^  le  26  novembre. 
Les  ulcères  sont  cicatrisés  à la  suite  de  cette  3*^  in- 
jection. 

La  malade  est  venue  en  mars  et  avril.  Aucune 
récidive,  santé  parfaite. 

Voici  une  autre  observation  analogue  : 


Observation  XXXIX 

Mme  G...,  24  ans. 

Pas  d’antécédents  pathologiques,  sauf  une  fièvre 
typhoïde  à l’âge  de  20  ans.  Mariée  depuis  six  ans 
avec  un  homme  bien  portant. 

Il  y a dix  mois,  a remarqué  à la  partie  supérieure 
et  externe  de  la  jambe  droite  un  petit  bouton  indo- 
lore, qui  bientôt  s’est  ulcéré.  La  perte  de  substance 
a été  en  augmentant  continuellement. 

Le  22  août,  elle  mesure  environ  6 centimètres 
carrés.  Elle  est  entourée  d’une  auréole  rouge,  les 
bords  ne  sont  pas  taillés  à pic.  Le  fond  est  très 
inégal,  il  y a des  anfractuosités  profondes  de  12 
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centimètre  au  moins.  Couleur  rougeâtre,  écoule- 
ment séro-purulent. 

Les  seuls  renseignements  en  faveur  de  l’hypo- 
thèse de  la  nature  spécifique  de  l’ulcération  sont 
que  la  malade  perd  quelque  peu  ses  cheveux  ; elle  a 
quelques  croûtes  dans  la  tête,  et  aussi  parfois  des 
douleurs  dans  les  tibias,  la  nuit.  N’a  pas  et  n’a 
jamais  eu  de  céphalées  ; aucune  trace  d’éruption  sur 
le  corps.  Nous  admettons  cependant,  par  exclusion, 
le  diagnostic  de  syphilis. 

Nous  faisons  sur  la  plaie  des  pulvérisations  au 
moyen  du  siphon  les  22,  28,  24,  25  août,,  et  nous 
recommandons  à la  malade  de  ne  changer  en  rien 
son  mode  de  vie.  La  plaie  se  déterge  et  bourgeonne, 
l’auréole  rouge  qui  l’entourait,  disparaît. 

Le  26,  nous  pratiquons  de  plus  une  injection  de 
saccharomyces  dans  la  cuisse.  Réaction  locale  et 
générale  très  vive.  Dès  le  lendemain,  les  progrès  de 
la  cicatrisation  sont  bien  plus  marqués. 

Nous  continuons  tous  les  jours  les  aspersions  de 
levures,  et,  comme  unique  pansement,  nous  recou- 
vrons de  taffetas  gommé. 

Le  8 septembre,  la  cicatrisation  est  absolument 
complète,  soit  seize  jours  de  traitement  pour  la 
guérison  d’un  ulcère  durant  depuis  dix  mois. 


FIN 


) 


TABLES 


TABLE  DES  MATIÈRES 


Pages. 

Avant-propos v 

CHAPITRE  I 

Ferments  et  Fermentations 

Définition  de  la  fermentation  en  général.  — La 
fermentation  n’est  pas  un  simple  phénomène 
chimique,  mais  un  acte  vital i 

La  plupart  des  cellules  vivantes  peuvent  être  consi- 
dérées comme  des  ferments.  — Ferments  aéro- 
bies et  anaérobies.  - -Modes  de  fermentation.  . 3 

Ferments  organisés  et  ferments  solubles.  — Leurs 
rapports  réciproques  et  leurs  différences  d’ac- 
tion. — Produits  de  sécrétion  {Diasiases, 
Enzymes)  et  d’excrétion  des  ferments  figurés. 
Action  et  nature  de  ces  produits g 

Ferments  microbiens  et  fermentations  micro- 
biennes. — Leur  rôle  utile  ou  nuisible 19 

Microbes  saprophytes.  — Microbes  pathogènes. 

— Etat  de  réceptivité.  — Associations  bacté- 
riennes et  concurrence  vitale.  — Toxiîies,  pio- 
maïnes.  — Rôle  des  microorganismes  dans  les 
affections  microbiennes 24 

Réaction  des  cellules  organiques.  — Alexines.  — 
Immunité.  — Antitoxines  microbiennes.  — 
Importance  des  modifications  cellulaires  dans 
les  maladies  infectieuses.  — Ce  que  peut  faire 
la  thérapeutique,  et  ce  qu’on  doit  lui  demander.  3o 


— 56o  — 


CHAPITRE  II 

Levures  et  fermentation  alcoolique 

Pages. 

Distinction  entre  les  cellules  organiques  et  les  fer- 
ments cellulaires 37 

Les  levures.  — Le  Sacchàromyces  Cerevisiae.  — 
Morphologie  de  ses  cellules  : formes  de  coni- 


dies,  d’hyphomycètes,  d’ascomycètes.  - — Leurs 
conditions  de  formation 40 

Composition  élémentaire  de  la  levure . 49 

Fermentation  alcoolique.  • — Produits  de  la  décom- 
position des  éléments  sucrés  et  de  la  vie  des 
cellules 5i 


Influence  des  agents  physiques  sur  les  ferments  et 
la  fermentation.  — Action  de  la  température, 
levures  à fermentation  haute  et  à fermentation 
basse;  résistance  des  levures  au  froid;  influence 
de  la  chaleur  humide  et  sèche  sur  les  cellules 
végétatives  et  sur  la  formation  des  voiles  et 


des  spores.  — Action  de  la  pression,  de  la  lu- 
mière et  de  l’électricité 5g 

Influence  des  agents  chimiques  sur  les  levures  et 
la  fermentation  ; action  des  gaz,  des  antisep- 
tiques, des  acides  et  des  bases  alcalines 67 


CHAPITRE  III 

Phagocytose  des  ferments  figurés 

Pigments  des  cellules  de  levure  du  commerce.  — 
Ce  ne  sont  pas  des  matières  grasses.  — Englo- 
bement  de  bacilles  acétiques  par  des  levures  de 
vin  de  figues 


70 


56 1 — 


Pages. 

Phagocytose  des  leucocytes y3 

Phagocytose  des  levures.  — Expériences  qui  la 
démontrent.  — Englobement  des  microbes 
saprogènes  {Bâcler ium  Termo).  — Action  des 
levures  et  de  la  fermentation  sur  la  putréfaction. 

— Fermentation  de  sucre  pathologique  par  des 
levures  pures.  — Englobement  de  microbes 
pathogènes  virulents. — (Staphylocoque  pyogène 
doré,  bacille  diphtérique,  bacille  tuberculeux). 

— Attraction  et  englobement  des  microbes  par 
les  levures  vivantes  et  non  par  les  levures 
mortes.  — Destruction  des  microbes  englobés. 

— Influence  de  la  quantité  relative  des  microbes 
et  des  cellules.  — Ce  que  sont  les  pigments  des 
cellules 77 

Analogie  entre  les  levures  et  les  conidies  de  certains 
champignons.  — Propriétés  phagocytaires  de 
ces  dernières. — Englobement  des  microbes  par 
des  cellules  à membrane  enveloppante  continue 


constaté  par  Van  Tieghen  et  Trécul 104 

Impureté  des  levures  du  commerce.  — Dangers  de 

leur  emploi  en  thérapeutique . . . 114 


Travaux  de  Jacquemin  sur  la  phagocytose  appli- 
quée à la  vinification  scientifique.  — Parallèle 
des  travaux  de  Jacquemin  et  des  nôtres,  et  simi- 
litude des  actions  de  la  levure  pure  dans  les 
maladies  des  produits  fermentés  et  la  pathologie 
humaine 117 


CHAPITRE  IV 

Levures  pures  et  Appareils  pour  leur  emploi 

Levures  pures  et  sélectionnées.  — Nécessité  de  cette 

purification  et  de  cette  sélection 140 


36 


— 562 


Pages. 

Obtention  et  préparation  des  levures  pures 144 

Appareils  pour  la  conservation  des  levures  pures. 

Seringue  et  cartouches  aseptiques. i5o 

Siphon  injecteur  hypodermique.  i5S 

CHAPITRE  V 

Levures  accoutumées  et  Alexines  mycodermiques 

Accoutumance  des  levures  aux  agents  physiques  et 

chimiques 164 

Accoutumance  aux  toxines  microbiennes. 169 

Expériences  de  Jacquemin 171 

Accoutumance  au  bacille  de  Koch  et  au  poison 

tuberculeux 177 

Accoutumance  aux  microbes  pathogènes  divers  et 

à leurs  toxines.  182 

Alexines  mycodermiques,  Toxinvertines  ou  toxo- 

diastases 188 

CHAPITRE  VI 

Action  des  levures  en  présence  d’organes  et 
d’organismes  sains 

Action  des  levures  en  présence  d’organes  d’ani- 
maux sains  sacrifiés . 191 

Action  des  levures  introduites  dans  un  organisme 
sain.  — Fermentation  intraorganique  des  le- 
vures. — Ses  preuves 199 

Diffusion  des  levures  dans  l’organisme.  — Leuco- 
cytose 


2i3 


- 563  — 


Pages, 


Innocuité  des  injections  de  levures  chez  les  ani- 


maux. — Expériences  des  Capitan  et 
Maryx 22g 

Injections  de  levures  à l’homme.. — Observation 

sur  l’homme  sain 23o- 


CHAPITRE  VII 

Principes  généraux  de  la  Mycodermothérapie 

Fermentation  normale  antagoniste  de  la  fermenta- 
tion pathologique.  — Evolution  des  idées  sur  la 
nature  et  le  mécanisme  de  la  virulence  (Arloing) . 242 

Mycodermothérapie  et  Bactériothérapie.  — Leur 

parallèle  et  leurs  différences 262 

Mode  d’action  général  des  Saccharomyces.  — Ac- 
tions dues  aux  levures  elles-mêmes  ; à leurs  pro- 
duits solubles;  aux  produits  de  la  fermentation  ; 
à leurs  produits  de  décomposition;  à des  causes 
multiples 271 

Mode  d’emploi  des  levures.  — En  applications 
cutanées  ; par  voie  pharyngée  ou  trachéale  ; par 
voie  stomacale  ou  rectale.  — Injection  dans 
l’intérieur  des  tissus  (parenchymes,  tissus  sous- 


cutanés  et  intra-musculaires) 287 

Choix  de  la  région  à inoculer 294 

Réaction  organique.  — Son  utilité.  — Doses 
pour  une  injection.  — Fréquence  des  injec- 
tions  , 296 

Innocuité  des  injections  mycodermiques 3o2 

CHAPITRE  VIII 

DE  LA  TUBERCULOSE 

Divisions  de  ce  chapitre 3oy 


— 564 


Première  Partie 

Les  Infections  mixtes  dans  la  Tuberculose 


Pages. 

Spécificité  du  bacille  de  Koch Sog 

Examen  des  produits  d’expectoration.  — Ce  que 


peut  indiquer  l’examen  des  crachats  tubercu- 
leux. — Présence  ou  absence  du  bacille  de 
Koch.  — Les  variations  de  forme  et  de  quan- 


tité. — Valeur  diagnostique  et  pronostique  de 
cet  examen.  — Acidité  des  crachats  tubercu- 
leux  3i5 

Recherche  des  bacilles  dans  les  hémorrhagies  pul- 
monaires  326 

Associations  microbiennes  dans  les  crachats.  . . . 327 

Analyse  de  calculs  pulmonaires 329 

Rôle  des  associations  microbiennes  dans  la  tuber- 
culose ; leur  genèse,  leurs  portes  d’entrée  et  leur 
influence  sur  le  processus  pathologique 33q 


Deuxième  Partie 

Etiologie  de  la  Tuberculose  et  processus 
pathologique 

Portes  d’entrée  du  bacille 35 1 

Il  n’existe  pas  d’animal  à sang  chaud  réfractaire  à 
la  tuberculose 353 

Influence  de  l’hérédité 356 

Influence  de  l’intégrité  des  premières  voies,  fosses 

nasales  et  pharynx 35g 

Processus  pathologique  de  la  tuberculose.  — Rôle 
des  leucocytes  et  des  cellules.  — Tubercule  et 
cellules  géantes 36g 


— 565  — 

Pages. 

Tubercule  fibreux.  — Tubercule  crétacé 383 

Diathèses  prédisposantes  ou  antagonistes. — Arthri- 
tisme, paludisme,  chlorose 386 

Troisième  Partie 

Pathologie  expérimentale 

Tuberculisation  expérimentale  par  inoculation  de 
cultures  pures  de  bacilles  ou  de  produits  tuber- 
culeux. — Par  ingestion  de  ces  mêmes  cultures 
ou  produits 401 

Inoculation  aux  animaux  sains  de  bacilles  morts 

ou  de  produits  tuberculeux  stérilisés 406 

Mêmes  expériences  sur  des  animaux  déjà  tubercu- 
leux  407 

Inoculation  de  bouillons  de  culture  amicrobiens.  . 408 

Inoculation  de  toxine  tuberculeuse  à des  animaux 

sains  ou  déjà  tuberculeux 409 

Mêmes  expériences  sur  des  animaux  soumis  ensuite 

au  traitement  mycodermique 41 3 

Résumé  et  Conclusions 418 

Quatrième  Partie 

Traitement  de  la  Tuberculose 

Médicaments  généraux  non  spécifiques 422 

Médicaments  généraux  dits  spécifiques  (antisep- 
tiques)’.   427 

Médications  antituberculeuses.  — Bactériothérapie 
(Méthode  de  Cantani,  Tuberculine  de  Koch). — 
Hématothérapie.  — Sérothérapie 433 

Mycodermothérapie.  — Mode  d’action  des  levures 

dans  la  tuberculose 447 

Indications  de  la  méthode 45o 


566 


Pages. 

Mode  d’emploi 454 

Etude  des  symptômes^  et  des  modifications  appor- 
tées par  le  traitement  mycodermique,  accom- 
pagnée d’observations  cliniques qSy 

Statistique 5oi 

Nécessité  d’un  traitement  méthodique.  — Utilité 
des  sanatoriums  aux  points  de  vue  individuel 
et  social 5o5 

CHAPITRE  IX 

Essais  de  Mycodermothérapie  dans  la  diphtérie, 

la  furonculose,  le  diabète,  le  cancer  et  la 

syphilis. 

î.  Diphtérie.  — Expériences  de  laboratoire  et  de 

pathologie  expérimentale 5 12 

IL  Furonculose.  — Traitement  de  la  furonculose 
par  ingestion  de  levures.  Observations  per- 
sonnelles   521 

Observations  du  Debouzy 524 

Observations  du  Gobert 525 

III.  Diabète.  — Le  diabète  et  la  bactériothérapie.  . 53o 

Traitement  par  les  levures.  Observation.  . . . 532 

Quelques  considérations  sur  le  traitement 
du  diabète 533 

Traitement  du  diabète  par  ingestion  de  le- 
vures. Observation  du  Debouzy 536 

ÎV.  Cancer.  — Considérations  sur  le  cancer.  Rôle 

des  éléments  glycogènes 53y 

Mode  d’emploi  des  Saccharomyces  dans  le  • 
cancer 5q5 

Observations 5q6 

V.  Syphilis. — Traitement  par  les  levures.  Obser- 
vations  553 


TABLE  DES  FIGURES 


Pages. 

Fig.  I.  Saccharomyces  Cerevisiae  pur,  forme 

de  conidies, 42 

Fig.  il  Reproduction  des  Saccharomyces  par 

bourgeonnement 4^ 

Fig.  III.  S.  Cerevisiae,  forme  hyphomycète.  . . 45 

Fig.  IV.  S.  Cerevisiae,  forme  ascomycète.  . 48 

Fig.  V.  S.  Cerevisiae  et  BacteriumTermo  (avant 

fermentation)  79 

Fig.  VI.  Schéma  du  renflement  en  massue  des 

bâtonnets  englobés 83 

Fig.  VII.  S.  Cerevisiae  et  Bactérium  Termo  (pen- 
dant la  fermentation j 84 

Fig.  VIII.  S.  Cerevisiae  et  staphylocoque  doré.  . 89 

Fig.  IX.  S.  Cerevisiae  et  bacille  tuberculeux.  . 95 

Fig.  X.  Mycoderma  Cerevisiae,  d’après  Holm.  100 
Fig.  XI.  Cartouche  aseptique  et  seringue  à car- 
touches  i5i 

Fig.  XII.  Siphon  injecteur  hypodermique  (vue 

d’ensemble). i56 

Fig.  XIII.  Le  même  (vu  en  coupe) iSy 

Fig.  XIV.  Le  premier  appareil  ayant  servi  à mon- 
trer la  production  intraorganique  d’al- 
cool   201 

Fig.  XV.  Appareil  pour  rechercher  l’alcool  dans 

les  produits  injectables 2o3 

Fig.  XVI.  Nouvel  appareil  pour  rechercher  l’al- 
cool dans  les  produits  d’expiration 
des  animaux  injectés.  ........  204 


TABLE  ALPHABÉTIQUE  DES  NOMS  CITÉS 


Albertoni,  p.  442. 

Albu,  p.  432. 

Andral,  p.  47g. 

Anglada^  p.  245,  248. 
Appert,  p.  i33. 

Arloing,  p.  243  et  suiv. 
256,  25g. 

Arsonval,  (D’)  p.  61. 
Artaud,  p.  48g. 
Augagneur,  p.  364. 
Aviragnet,  p.  34g. 

Babès,  p.  3 1 4. 335,  336, 342, 

345. 

Bary  (de),  p.  255,  2g3. 
Barth,  p.  388. 

Baumgarten,  p.  353,  36g, 
378. 

Béchamp,  p.  54. 

Belin,  p.  465. 

Bellamy,  p.  4. 

Belohoubek,  p.  5o. 
Bergeon,  p.  42g. 

Bergman,  p.  266. 

Berlioz,  p.  333 
Bernard  (Claude),  p.  540. 
Bernheim  (S.),p.  3y8,  3g8. 
Bert  (Paul),p.  68. 
Berthelot,  p.  io5.  - . . 


Billing,  p.  245. 

Boas,  p.  543. 

Bollinger,  p.  353. 

Bonnet,  p.  266. 

Bordet,  p.  262. 

Bordoni,  p.  442. 

Bouchard,  p.  2g,  256,  261, 
262,  267,  268,  270,  466, 
55i. 

Boucher  (de  Bourges),  p. 
3i5. 

Bouillaud,  p.  244. 
Bourquelot,  p.  2,  4,  5,  68, 
106,  226. 

Boyer,  p.  441. 

Braconnot,  p.  244. 

Brauëll,  p.  253. 

Brault,  p.  542,  543. 

Brazier,  p.  554. 

Briend,  p.  2g3. 

Brieger,  p.  2g,  260. 
Brissaud,  p.  543. 

Brissy,  p.  244. 

Broussais,  p.  370. 
Brunache,  p.  388. 

Büchner,  p.  268. 

Bureau,  p.  47g. 
Cagniard-Latour,  p.  25o. 


56g  — 


Cantani,  p.  268,  429,  434. 
Capitan^  p.  22g,  256,  454. 
Caravias,  p.  27g. 

Certes  (A.),  p.  65,  227. 
Chamberland,  p.  255,  261. 
Chambrelent,  p.  443. 
Chancel,  p.  54. 
Chantemesse,  p.  28,  202. 
3io. 

Charcot,  p.  376. 

Charrin,  p.  28,  34,  256, 
261,  265,  266,  267,  268, 
3 10,  440,  466,  467,  53o, 
53 1,  543. 

Chauveau,  p.  254,259,261, 
267, 353, 3gg. 

Chéron,  p.  469,  5o3. 
Christine,  p.  478. 

Claisse,  p.  33g. 

Clarot,  p.  5o2,  5o3. 
Cochez^  p.  326. 

Cochin  (Denys),  p.  65,  227. 
Cohn,  p.  255. 

Coley,  p.  544. 

Colson,  p.  552. 

Columelle,  p.  248. 

Comby,  p.  292. 

Cordebart,  p.  184. 
Cornevin,  p.  256. 

Cornil,  338,  343,  344,  374, 
38g,  3gi,  424. 
Courmont,  p.  261,  3io. 
Crozant,  p.  388. 
Cruveilher,  p.  384. 
Davaine,  p.  253,  254. 
Debouzy,  p.  290,  524,  536. 


Degoix,  p.  96. 

Deidier,  p.  248. 

Delafond,  p.  253. 
Despeignes,  p,  436,  437. 
Dieulafoy,  p.  36o,  478. 
Dujardin-Beaumetz,  p.430, 

433. 

Donath,  p.  io5. 

Dor,  p.  3io. 

Dubois  (d’Amiens),  p.  247. 
Ducastel,  p.  293. 

Duclaux,  p.  20,  54. 
Duguet,  p.  55 1 . 

Dumas,  p.  66,67,  226,  228, 
266. 

Duroy,  p.  206. 

Eberth,  p.  3 10. 

Effront,  p.  284. 

Emmet,  p.  541. 

Félix  (de  Bruxelles),  p.  98, 
452. 

Fernet,  p.  292,  434. 

Folk,  p.  354. 

Forster,  p.  283. 

Gaffky,  p.  348. 

Galien,  p.  425. 

Galippe,  p.  22,  333. 
Gamaleia,  p.  261 . 

Garnier,  p.  2g3. 

Gaspard,  p.  266,  268. 
Gautier  (Armand),  p.  29, 
37,  260. 

Gay-Lussac,  p.  56. 
Gerlach,  p.  353. 

Gervais,  p.  134. 

Giraudeau,  p.  55o,  55i. 


— 5yo  — 


Gley,  p.  466,  467. 

Gobert,  p.  525  et  suiv. 
Goiffon,  p.  248. 

Golatz,  p.  462. 

Gouël,  p.  487^  488. 
Grancher,  p.  3 12,  371,377, 
5oi . 

Gratiot,  p.  3 15,496. 
Grawitz,  p.  2q3. 

Gréhant,  p.  54. 

Guignard,  p.  28. 

Gunther,  p.  353. 

Hahn,  p.  388. 

Hallier  (E.),  104,  255. 
Hanot,  p.  387,  3gi. 
Hansen,  p.  62,  loi,  144. 
Harms,  p.  353. 

Hartman,  p.  554. 

Hayem,  p.  38g  et  suiv. 
Henrijean,  p.  267. 

Hérard,  p.  38g,  3gi,  424, 
Hiller,  p.  327,  429. 
HofiFmann,  p.  104. 

Holm,  p.  100. 

Hoppe,  p.  1 1 . 

Houdé,  p.  38g. 

Huguenin,  p.  345. 
Hugueny,  p.  326. 

Huguet,  p.  206. 

Hutinel,  p.  3i3,  349. 
Jaccoud,  p.  277,  426. 
Jacquemin  (de  Nancy),  p. 
117  et  suiv.  171  et  suiv. 
187. 

Jakowsky,  p.  345. 
JoergenseU;,  p.  100. 


Jolin  (Séverin),  p.  283. 
Joubert,  p.  255. 

Kalindero,  p.  345. 
Kauffmann,  p.  53o,  543. 
Rester,  p.  376. 

Kiener,  p.  344. 

Kircher,  p.  248. 

Kitasato,  p.  343. 

Klebs,  p.  353. 

Klein,  p.  256. 

Klemperer,  p.  268. 

Koch,  p.  255,  256,  355,  435. 
Kostenitsch,  p.  435. 
Kostisaine,  p.  466. 
Krainsky,  p.  466. 

Krœmer,  p.  54. 

Külz,  p.  540. 

Laënnec,  p.  3/o,  3yi. 
Lallemand,  p.  210. 
Lancisi,  p.  248 
Langius^  p.  248. 
Lannelongue,  p.  2g3. 
Laulanié,  p.  374. 

Laurent,  p-  54. 

Laveran,  p.  541. 

Lavoisier,  p.  56. 

Leber,  p.  yS. 

Lechartier,  p.  4. 

Lefort,  p.  546. 

Legroux,  p.  55o,  55  r. 
Lejars,  p.  546. 

Lemière,  p.  35,  236,  294, 
296,  437,  446. 

Lermoyez,  p.  36o. 

Leroux,  p.  552,  553. 

Le  Vaillant,  p.  552. 


Leyden,  p.  533,  534. 
Liebig,  p. 68, 246, 247, 25o. 
Liebreicht.  p.  434. 

Lindet,  p.  58. 

Linné,  p.  248. 

Lœffler,  p.  256. 

Lœw,  p.  49. 

Lortet,  p,  437. 

Lumniczer^  p.  340. 

Luton,  p.  293. 

Lux,  p.  529,  53o. 

Macé,  p.  22,  99. 

Malassez,  p.  3 10. 
Maragliano,  p.  344,  347. 
Marfan,  p.  33p. 

Martinaud,  p.  137. 

Marx,  p.  137. 

Maryx,  p.  229,  322. 
Massard,  p.  262. 

Maurel,  p.  73,  273,  382. 
Metschnikoff,  p.  73,  262, 
370, 378, 379, 399. 
Miahle,  p.  244. 

Miller,  p.  1 1,  22. 

Molière  (H.),  p.  248. 
Monin,  p.  533. 

Morin^  p.  54. 

Mosler,  p.  355. 

Mosny,  p.  349. 

Moure,  p.  362. 

Moureton,  p.  358. 
Mugnier,  p.  459. 

Müntz,  p.  4. 

Ney,  p.  542. 

Niepce,  p.  429. 

-Nocard,  p.  320. 


Nœgeli,  p.  49,  54. 

Orth,  p.  353. 

Ortner,  p.  344. 

Pansini,  p.  340. 

Panum,  p.  356. 

Parrot,  p.  353. 

Pasteur^  p.  2,  4,  8,  54,  56, 
l3l,  134,  225,  25o,  252, 
254,  259,  338. 

Paul  (Constantin),  p.  429. 
Perier,  p.  548. 

Perret,  p.  433. 

Perrin,  p.  206. 

Peter,  p.  358. 

Petersen,  p.  266. 
Petruschsky,  p.  3i3,  314, 

345. 

Peuch,  p.  353 . 

Pictet  (Raoul),  p.  61. 
Pidoux,  p.  390. 

Pietra  Santa  (de),  p.  388, 
546. 

Piogey  (d’ Asnières),  p.  478. 
Poehl,  p.  280. 

Pollender,  p.  253. 
Porcellus,  p.  248. 

Potain,  p.  55 1. 

Prudden,  p.  845. 

Puscarin,  p.  335. 
Quinquaud,  p.  54. 
Rabuteau,  p.  276. 

Ranvier,  p.  338,  38o. 
Rasori,  p.  248. 

Raspail,  p.  249. 

Rausche,  p.  298. 

Rayer,  p.  253. 


— 572  — 


Réaumur,  p.  248. 

Regnard,  p.  68,  i65,  166. 
Rhazès,  p.  244. 

Rietsch,  p.  i3j. 
Rindfleisch,  p.  383. 

Robin  (Albert),  p.  428. 
Robin  (Charles),  p.  114, 
247. 

Rœckl,  p.  356. 

Rœhmer,  p.  268. 

Roger,  p.  26,  261, 266,  3 10, 
442,  444,  466. 

Rommier,  137. 

Rosbach,  p.  j5. 

Roussy,  p.  267,  274. 

Roux,  p.  1 17,  1 19,  261 . 
Rüfer,  p.  267. 

Rumno,  p.  442. 

Saint  Cyr,  p.  353. 

Salmon,  p.  261 . 

Santer,  p.  349, 

Sarda,  p.  344. 
Schmiedberg,  p.  266. 
Schmidt,  p.  56. 

Schmitt,  p.  266. 

Schrœder,  p.  252. 

Schultze,  p.  252. 

Schuppel,  p.  372. 
Schutzenberger,  p.  54. 
Schwan,  p.  252. 

Sédillot,  p.  257. 

Sée  (Germain),  p.  217,  272, 
280,  326,  390. 

Serafini,  p.  267. 

Sibley,  p.  436. 
Siedramgrotsky,  353. 


Simon  (Jules),  p.  5i3. 
SmirnofiP,  p.  294,  295. 
Smitt,  p.  261. 

Soin,  p.  492. 
Sonnenschein,  p.  266. 
Stahl,  p.  244. 

Straus,  p.  206,  3io,  325, 
345,  353,  354,  356,  357, 
376,  38o. 

Strümpell,  p.  346. 
Sydenham,  p.  244. 
Tarnier,  p.  443. 

Terrier,  p.  554. 

Thomas,  p.  256. 

Thorner,  p.  435. 

Thuillier,  p.  256. 

Tillaux,  p.  541. 

Tissier,  p.  541. 

Toussaint,  p.  256,  261, 3io, 
353. 

Trasbot,  p.  538,  540. 
Trécul,  p.  1 13,  1 14. 

Tribe,  p.  388. 

Trousseau,  p.  3po,  3p8. 
Udransky,  p.  56. 

Van  Helmont,  p.  244. 

Van  Tieghen,  p.  112,  38i. 
Varro,  p.  248. 

Vast,  p.  480. 

Vergnet-Lamotte,  p.  134. 
Villard,  p.  344. 

Villemin,  p.  3op,  3io,  353, 
358,  369. 

Vincent,  p.  263. 

Viseur,  p.  353. 

Von  Dusch,  p.  25o. 


573  — 


Wagner,  p.  376. 
Weber  (Ottoj,  p.  267. 
Wesner,  p.  353,  354. 
Weyl  (Th.),  432. 
Widal,  p.  28,  514. 
Wignal,  p.  1 1,  19,  34. 
Will,  p.  387. 

Willi,  p.  429. 

Wilson,  p.  388. 


Wirchow,  p.  3o. 
Woolridge,  p.  261. 

Würtz,  p.  54,  326,  338, 
340,  354,  36o. 

Zacutus,  p.  248. 

Zingler,  p.  248. 

Zopfsur,  258. 

Zülzer,  p.  266. 


PARIS  — IMPRIMERIE  E.  MÉNARD  Eï  c'%  8,  RUE  MILTON 


